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RESUMO

O presente relatério encontra-se estruturado em duas seccOes: uma, relativa a
componente de investigacdo e outra, referente ao estigio efetuado em farmaécia

comunitéria.

O primeiro capitulo (Capitulo I) aborda a componente de investigacao, realizada sob a
orientagdo da Professora Doutora Ana Clara Braz Cristovao e da Mestre Ana Rita Curto.
A revisao efetuada teve como objetivo estudar a Doenca de Parkinson e a influéncia da

nicotina na patologia.

A Doenca de Parkinson é uma doenca neurodegenerativa que afeta milhGes de pessoas,
sendo a segunda patologia neurologica mais prevalente a nivel mundial. Caracteriza-se
como uma doenca multissistémica, na qual sintomas motores e nao motores se tornam
evidentes com o evoluir da mesma. Entre os fatores de risco destaca-se a idade avancada,
enquanto alguns compostos tém sido identificados como potencialmente
neuroprotetores, com especial destaque para a nicotina. Apesar da controvérsia existente
no meio clinico, estudos pré-clinicos sugerem que, por meio da ativacao de diferentes
subtipos de recetores nicotinicos da acetilcolina, a nicotina tem a capacidade de modular
a neurotransmissdo dopaminérgica, exercer efeitos anti-inflamatoérios, reduzir o stress

oxidativo, regular as vias apoptoticas e promover plasticidade sinéaptica.

A anélise da literatura disponivel demonstrou resultados promissores em modelos
animais, mas inconsistentes em ensaios clinicos, devido as incompatibilidades dos
modelos parkinsonianos, as limitacoes metodologicas, a variabilidade interindividual e
a falta de informacdo cientifica. Apesar das davidas, os recetores nicotinicos da
acetilcolina, em particular os subtipos a7 e B2, mantém-se como alvos farmacolégicos de
interesse para o desenvolvimento de estratégias terapéuticas avancadas na Doenca de

Parkinson.

O segundo capitulo (Capitulo IT) refere-se a experiéncia profissionalizante na vertente de
farmacia comunitaria. O estagio foi realizado na Farméicia de Briteiros, concelho de
Guimaraes, no periodo de 3 de fevereiro a 20 de julho de 2025. Ao longo deste tltimo
capitulo serdo descritas todas as atividades realizadas, os conhecimentos e competéncias

adquiridas, bem como os desafios encontrados.
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ABSTRACT

The present report is structured into two sections: one concerning the research and the

other relating to the internship carried out in a community pharmacy.

Chapter I addresses the research work conducted under the supervision of Professor Ana
Clara Braz Cristévao, PhD, and Ana Rita Curto, MSc. The literature review aimed to

explore Parkinson’s disease and the influence of nicotine on the pathology.

Parkinson’s disease is a neurodegenerative disorder that affects millions of individuals
worldwide, ranking as the second most prevalent neurological condition. It is
characterized as a multisystemic disease in which both motor and non-motor symptoms
become increasingly evident as it progresses. Advanced age is considered the main risk
factor, while certain compounds have been identified as potentially neuroprotective, with
nicotine standing out in particular. Despite existing controversy in the clinical setting,
preclinical studies suggest that nicotine, through the activation of different subtypes of
nicotinic acetylcholine receptors, may modulate dopaminergic neurotransmission, exert
anti-inflammatory effects, reduce oxidative stress, regulate apoptotic pathways, and

promote synaptic plasticity.

The analysis of the available literature revealed promising results in animal models but
inconsistent outcomes in clinical trials, due to incompatibilities of parkinsonian models,
methodological limitations, interindividual variability, and the lack of robust scientific
evidence. Nevertheless, nicotinic acetylcholine receptors, particularly the a7 and 2
subtypes, remain attractive pharmacological targets for the development of advanced

therapeutic strategies in Parkinson’s disease.

Chapter II refers to the professional experience in the field of Community Pharmacy. The
internship was carried out at Farmacia de Briteiros, in the municipality of Guimaraes,
from February 3 to July 20, 2025. This final chapter describes all activities undertaken,
the knowledge and skills acquired, as well as the challenges encountered throughout the

placement.
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Capitulo I - Doenca de Parkinson: Uma
Revisao sobre a Influéncia da Nicotina na

Patologia

1. Doenca de Parkinson

A Doenca de Parkinson (DP) é uma doenca neurodegenerativa de rapido crescimento,
relacionada com caracteristica motoras, ndo motoras e cognitivas (1). De acordo com
dados epidemiologicos, a DP é a segunda doenca neurologica mais prevalente, seguida
da doencga de Alzheimer, sendo o envelhecimento e o sexo masculino os principais fatores
de risco (2). Nas duas ultimas décadas, tem-se registado um aumento significativo da sua
incidéncia e prevaléncia, em virtude principalmente do aumento da esperanca média de
vida, traduzindo-se num enorme peso social e econémico para os pacientes, familiares,

cuidadores e para o proprio Servico Nacional de Saade (SNS) (3).

Patologicamente, caracteriza-se pela degeneracdo progressiva dos neur6nios
dopaminérgicos, responsaveis pela producao de dopamina (DA), na porc¢ao dorsal (pars
compacta) da substantia nigra (SN), presente no mesencéfalo (4), e pela formacao e
deposicao de agregados de a-sinucleina (a.S), designados Corpos de Lewy (CL) e Neurites
de Lewy (NL) em diversas regioes cerebrais (5). Uma vez que os agregados de oS sdo o
principal constituinte dos CL na DP, esta patologia pode ser classificada como uma

sinucleinopatia (6).

E importante também salientar que a DP e o Sindrome Parkinsoniano, ou Parkinsonismo
Secundario, nao sao sindnimos, apresentando causas, patologia subjacente, progressao,
tratamento e prognoéstico distintos. A DP constitui a principal etiologia do
parkinsonismo, contudo, este pode manifestar-se em diversos contextos clinicos,

incluindo parkinsonismo induzido por farmacos ou por lesoes cerebrais graves (7) .

Os principais indicadores para o diagnostico clinico de Parkinsonismo Secundéario
incluem a atrofia de multiplos sistemas, a fraca resposta a Levodopa (L-DOPA), a
instabilidade postural em fases iniciais, movimentos involuntarios nas maos, distonia

orofacial induzida pela L-DOPA, entre outros (6).

Em estadios iniciais, a distincao entre estas duas condicgoes clinicas pode tornar-se
particularmente desafiadora, resultando muitas vezes em diagndsticos incorretos.
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Assim, torna-se fundamental o reconhecimento dos contextos clinicos nos quais o
Parkinsonismo Secundario pode emergir, bem como a identificacao criteriosa dos sinais

e sintomas caracteristicos da DP.

1.1. Epidemiologia

A incidéncia da DP varia de 5 a mais de 35 novos casos a cada 100.000 pessoas por ano
(8), com uma grande tendéncia crescente com o envelhecimento. Dados apontam que
aproximadamente 25% dos casos de DP ocorrem em pacientes com idade inferior a 65
anos, e que apenas cerca de 5 a 10% dos casos ocorrem em doentes com idade inferior a
50 anos (3), o que revela que esta patologia nao afeta apenas pessoas mais velhas, apesar
de ser na faixa etaria acima dos 65 anos que se regista o maior nimero de novos casos de
DP.

Dadas as melhorias nas condi¢oes de vida e o acesso facilitado a cuidados de satude, a
esperanca média de vida mundial tende a aumentar, esperando-se também um aumento
da prevaléncia e incidéncia de DP, acentuando-se também o impacto social e econémico
desta doenca (4). Por todas estas razoes, é de extrema importdncia encontrar
mecanismos eficazes para melhorar o diagnostico, o tratamento e prevenir ou retardar a

doenca.

1.2. Etiologia e patogénese

A etiologia da DP ainda nao é totalmente dominada. No entanto, considera-se que seja
uma doenca neurodegenerativa de etiologia multifatorial, combinando fatores
ambientais com genéticos (8), e o inevitavel processo de envelhecimento, evidenciando
que fatores de suscetibilidade genética podem alterar os efeitos das exposicoes
ambientais (4). Apesar da genética ser um fator estavel ao longo de toda a vida do
paciente, 0 meio ambiente estd em constante mudanca, podendo alterar o rumo da

doenca.

Muitos fatores ambientais e genéticos tém o poder de influenciar o risco desta patologia,
com diferentes fatores a sobressairem em diferentes pacientes (4). Estes fatores
agrupam-se em vias especificas, como por exemplo fun¢do mitocondrial, lisossomal,
endossomal, agregacio de proteinas, stress oxidativo e neuroinflamacio (1). E relatado
que apenas 5 a 10% dos casos de DP apresentem evidéncias genéticas (DP familiar),
sendo que a maior parte do risco associado a doenga esta relacionado com fatores
ambientais e comportamentais. Entre estes, destaca-se a execucao de exercicio fisico, os

habitos tabagicos, o consumo de cafeina, a exposicao a produtos quimicos toxicos, os



traumatismos cranianos e o consumo de anti-inflamatérios nao esterbides (AINEs),

entre outros, que serao abordados resumidamente em seguida (4).

1.3. Manifestacoes clinicas

Atualmente, ha o conhecimento que a DP é uma doenca multissistémica, onde sintomas
motores e ndo motores vao surgindo conforme a doencga evolui (5). A apresentacao clinica
da DP é ampla e heterogénea, abrangendo trés categorias principais de manifestacoes:

sintomas pré-motores, sintomas nao motores e sintomas motores.

Os sintomas pré-motores, também designados de prodréomicos, podem preceder as
manifestacbes motoras classicas em vinte anos, ou mais, e sdo caracterizados
essencialmente por alteracoes gastrointestinais, sendo a obstipacao a mais comum (5),
depressao, transtorno comportamental do sono REM e hiposmia (perda parcial do
olfato) ou anosmia (perda total do olfato) - sintomas presentes em cerca de 90% dos
doentes com Parkinson. Embora frequentemente subvalorizados pelos doentes,
cuidadores e médicos, estes sinais precoces vém demonstrando ser importantes
marcadores de risco para o desenvolvimento de DP, permitindo considerar estratégias
terapéuticas atempadas e, consequentemente, melhorar o prognostico e a evolucao da

doenca (9).

Os sintomas nao motores representam um conjunto diversificado de alteracoes que
impactam de forma negativa os portadores da doenca, podendo preceder, coexistir ou
surgir apos o inicio dos sintomas motores. Estes incluem alteragoes neuropsiquiatricas,
como depressdo, ansiedade, défice cognitivo e deméncia, deficiéncias sensoriais,
sobretudo olfativas e visuais, distarbios do sono, perturbacées no Sistema Nervoso
Autéonomo (SNA), como hipotensao ortostatica, disfuncGes urinarias e sexuais,
desregulacao termorreguladora, entre outros, como perda de peso, fadiga e sarcopenia.
Importante também destacar que a presenca, a intensidade e a evolucao destas
ocorréncias pode divergir substancialmente de doente para doente, dependendo de

varios fatores, como idade, estilo de vida, fatores ambientais e genéticos (10).

Os sintomas motores classicos sdo sistematizados numa tétrade - tremor de repouso,
bradicinesia, rigidez muscular e instabilidade postural - sendo estes sintomas
predominantemente identificados na DP. O tremor de repouso é um dos primeiros
sintomas motores a ser detetado, afetando aproximadamente 90% dos doentes com DP,
manifestando-se principalmente nas extremidades, podendo também ocorrer no queixo
e boca (9). A bradicinesia é definida por movimentos lentos e com amplitude decrescente

e controlo motor fino problematico, sendo o sintoma motor priméario mais caracteristico,



enquanto a rigidez muscular reflete-se pela inflexibilidade dos membros, do pescoco e
do tronco. A instabilidade postural ocorre essencialmente em fases mais desenvolvidas

da doenca, sendo o principal fator de risco de quedas e consequentes fraturas (11).

Importante salientar que nenhuma manifestacao inicial é suficiente para concluir um
diagnoéstico positivo de DP (3), devendo também ser prestada a devida atencdo a
evolucao dos sintomas, assim como detetar e/ou controlar outras patologias

concomitantes.

Pacientes com DP e, inevitavelmente, as suas familias, tém um longo caminho de
autodescoberta e conhecimento da propria doenca. Deste modo, é de extrema
importancia educar toda a populacdao, no geral, para a detecdo precoce de sinais e
sintomas, para que, com ajuda especializada, se consiga ter um bom prognostico e,

inevitavelmente, melhorar o quotidiano dos pacientes e de quem os rodeia.

Sintomas molores Sintomas nao motores

Disfunc¢des autonémicas -
» Disfagia
* Incontinéncia urinéria e fecal
« Disfungiio sexual
« Disfungdo olfatéria (hiposmia e anosmia)
« Hipotensio ortostatica
« Alteragdes gastrointestinal, sendo a
obstipagiio o sintoma mais comum
* Nauseas e vomitos

Rigidez muscular
* Designada de “rigidez em roda dentada”
* Caracteriza-se pela resisténcia continua ao
to passivo dos b
* Pode ocorrer proximalmente (pescogo,
ombros e quadril) ou distalmente (punhos e
tornozelos)
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Bradicinesia

« Movimentos progressivamente mais lentos,
com menor amplitude (hipocinesia) ou
mesmo auséncia de movimentos (acinesia)

« Escassez de movimentos espontineos

Comprometimento cognitivo
« Disfungiio executiva
* Perda de memoria
* Deméncia

Tremor de repouso

=24

* Presente em aproximadamente 90% dos

pacientes

« Comum na parte distal das extremidades
« Amplitude pode reduzir ou desaparecer

quando se realizam movimentos voluntérios

Distirbios do sono

» Transtorno comportamental do sono REM
* Insénias

* Sonoléncia diurna excessiva

« Sindrome das pernas inquetas

Neuropsiquiatricos
o Instabilidade postural . Depfessﬁo
* Instabilidade postural em pé ou ao . Anslefdade
caminhar . Ap‘alm
* Reflexos posturas alterados, havendo * Psicose

Iy

maior predisposi¢io a quedas

Alteragdes da marcha

 Postura levemente curvada
« Marcha arrastada e em pequenos passos
* Diminui¢ao da oscilagio dos bragos ao

caminhar

Congelamento da marcha

« Episodio siibito e breve de incapacidade de se

movimentar no inicio ou durante a marcha

« Tende a aparecer em fases mais avancadas da

doenga

« Alucinagdes visuais

Anormalidades sensoriais

« Anosmia e hiposmia
* Ageusia

* Dor

* Parestesia e dorméncia
+ Distiirbios auditivos
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Figura 1 - Caracterizacio das manifestacoes clinicas da DP. A esquerda encontram-se descritos os principais
sintomas motores e a direita os sintomas ndo motores associados & DP. Elaborada com a ferramenta Canva

e adaptada de (6,9—11).



1.4. Patologia

Patologicamente, a DP é caracterizada pela degeneracao progressiva dos neur6onios
dopaminérgicos presentes na substantia nigra pars compacta (SNpc), uma estrutura do
mesencéfalo. Esta perda neuronal resulta numa reducio significativa dos niveis de DA
no estriado, o que explica a manifestacao dos principais sintomas motores da doenca

(12).

A marca patologica mais distinta da DP é a existéncia de CL e NL, inclusoes
citoplasmaticas eosinofilicas compostas predominantemente por agregados anormais de
aS, capazes de se propagar entre as células nervosas, facilitando a disseminacdo da

doenca (13).

A distribuicao anatémica e progressiva destas inclusoes segue um padrao descrito por
Braak, o qual propde uma evolugao da patologia desde o tronco cerebral inferior (estadio
1) até ao neocortex (estadio 6), refletindo-se numa variedade de manifestacoes clinicas

ao longo do tempo (14).

1.5. Mecanismos celulares envolvidos na DP

Diversos processos celulares contribuem para a fisiopatologia da DP, sendo a disfuncao
da oS um dos principais. A seguir, serao descritos os principais mecanismos moleculares
que promovem a sua acumulacdo patologica e a consequente neurodegeneracio

caracteristica da DP.

A o-sinucleina, uma proteina com 140 aminoacidos codificada pelo gene SNCA,
apresenta um papel crucial na patologia da DP. Em condicdes fisiolégicas, a oS possui
uma estrutura a-helicoidal anfipatica, abundantemente expressa nos terminais pré-
sinapticos dos neuronios, participando em processos de neurotransmissao, ligando-se a
vesiculas sindpticas por meio de uma regiao N-terminal de ligacdo a membrana. No
entanto, em condicOes patoldgicas, a aS sofre alteracoes conformacionais, passando a
adotar formas mal dobradas, como oligomeros e fibrilas, altamente propensas a
agregacdo. Esta mudanca estrutural leva a formacao dos CL e NL, estruturas cuja

presenca define as sinucleinopatias, grupo no qual se insere a DP (15).

Estes agregados nao so perturbam as funcoes celulares, como também sao capazes de se
propagarem, interferindo com a homeostase de células vizinhas. Esta caracteristica
permite que se disseminem pelas vias neuronais desde o trato gastrointestinal e tronco

cerebral até areas corticais, estando associadas ao aparecimento de sintomas nao



motores precoces, como alteracoes na motilidade gastrointestinal, uma das

manifestacdoes mais comuns na fase prodromica da doenca (1), e também hiposmia (12).

] Propagagso dos CL e NL

pelo cérebro
"‘.-.‘.‘ Agregacéo

- ,.'“-d{i‘@ Formag3o dos corpos de Lewy

_

e neuritos de Lewy

Propagagéo dos CL e NL pelo
trato gastrointestinal

P

Figura 2 - Processo simplificado de agregacao patoldogica da oS, desde monémeros até a formacao de

Monémeros Oligéomeros
(aminoacidos)

fibrilas, com consequente desenvolvimento de CL e NL. Estes propagam-se tanto pelo cérebro quanto pelo
trato gastrointestinal, contribuindo para a progressao da DP. Elaborada com a ferramenta Canva e adaptada
de (1,15).

A agregacdo patologica de oS é promovida por diversos fatores, incluindo fatores
ambientais, como exposicao a pesticidas e poluentes, fatores infeciosos, como infecées
virais, bacterianas e fungicas, e ainda fatores endogenos, como envelhecimento,

predisposicao genética e inflamacao sistémica cronica (4).

Em individuos saudaveis, os mecanismos de homeostase celular, como o sistema
ubiquitina-proteossoma e a autofagia lisossomal, sdo eficazes na identificagdo e
eliminacao de proteinas patolégicas. Contudo, com a acumulacao de multiplos fatores de
risco estes sistemas tornam-se progressivamente ineficazes, permitindo a acumulacao
excessiva de aS. Esta disfuncao esta associada ao aumento do stress oxidativo, a
disfuncdo mitocondrial e a neuroinflamacao, que convergem para a morte neuronal e

progressao da DP (1).

1.5.1. Disfuncao mitocondrial

A disfuncdo mitocondrial é um dos mecanismos celulares mais estudados na
fisiopatologia da DP, estando implicada tanto em formas esporéadicas como hereditarias
da doenca. Varios estudos demonstram que a reducdo da atividade dos complexos
mitocondriais, especialmente do complexo I da cadeia transportadora de eletroes, esta

associada a degeneracao de neurénios dopaminérgicos na SNpc. Porém, até ao



momento, nao esta esclarecido se esta reducao resulta de anomalias genéticas, anomalias

no nucleo celular ou de fatores ambientais (16).

As mitocOndrias atuam de forma determinante na producao de energia, sob a forma de
adenosina trifosfato (ATP), essencial para todos os processos celulares, estando também
envolvidas na regulacdo do metabolismo celular, controlo do stress oxidativo, regulacao
da homeostase do célcio e morte celular programada - apoptose. Os neurénios, em
especial os dopaminérgicos da SNpc, possuem elevadas exigéncias energéticas,
dependendo fortemente da funcdo mitocondrial para a obtencdo de ATP (17). Esta
dependéncia torna-os particularmente vulneraveis a altera¢ées na fun¢ao mitocondrial,
como reducao da atividade do complexo I, o que compromete a sintese adequada de ATP
e promove a producdo de Espécies Reativas de Oxigénio (do inglés, Reactive Oxygen
Species, ROS). O desequilibrio gerado contribui para o dano oxidativo em proteinas,
lipidos e DNA mitocondrial (mtDNA), levando a disfuncdo dos neurénios e possivel
morte neuronal. Além disso, a falha nos mecanismos de controlo, como a mitofagia,
permite a acumulacao de mitocondrias disfuncionais, agravando a neurodegeneracao

caracteristica da DP (18).

Estudos genéticos mostram também que mutacdes em alguns genes, como PINKi,
PRKN, SNCA e LRRK2, podem alterar a producao de energia mitocondrial, a producao
de ROS, a biogénese das mitocondrias e o processo de mitofagia, sustentando um papel

central das mitocondrias na DP hereditaria (1).

1.5.2.  Stress oxidativo

O stress oxidativo corresponde a um estado de instabilidade entre a producdo de ROS e
a capacidade dos sistemas antioxidantes endogenos. Estas moléculas altamente reativas
podem interagir com proteinas, lipidos e acidos nucleicos, originando danos celulares
significativos. Desta forma, o stress oxidativo constitui um fator central na patogénese

da DP, promovendo a degeneracao progressiva dos neurénios dopaminérgicos na SN

(19).

As ROS sao geradas naturalmente durante o metabolismo celular, sobretudo como
subprodutos da respiracao aerébia - utilizacao de oxigénio (O.) - e, em particular, da
fosforilagao oxidativa - processo bioquimico que decorre nas mitocondrias. A principal
fonte endogena de ROS é a cadeia transportadora de eletrdes da mitocondria,

especialmente os complexos I e III (20).



Durante a sintese de ATP, ocorre a transferéncias de eletrdes entre os complexos I e III.
Parte destes eletroes pode dispersar-se e reagir com o O,, formando radicais superoxido
(O,+—), uma das principais ROS. Adicionalmente, a degradacao de DA, por acdo da
enzima MAO-B, localizada na membrana mitocondrial externa, origina peroxido de
hidrogénio (H.0O.), outro composto reativo que contribui para o ambiente oxidativo
intracelular. Sob determinadas condi¢oes, a DA pode também sofrer auto-oxidacdo na
presenca de ioes de ferro, originando quinonas toxicas (DA-quinona), que reagem com
proteinas celulares, promovendo o stress oxidativo e a disfun¢ao mitocondrial. O ferro,
cuja acumulacado é observada na SN de pacientes com DP, potencia estes fendémenos
através da reacao de Fenton, convertendo o H.O, em radicais hidroxilo (¢<OH), altamente
reativos e citotoxicos. Este conjunto de reacdes promovem um ciclo de lesoes oxidativas

e inflamacao celular (21).

Importante salientar que os neurénios dopaminérgicos sao especialmente sensiveis a
danos oxidativos, devido ao seu elevado consumo de O., a alta atividade metabdlica e a
sua limitada capacidade regenerativa (20). Adicionalmente, danos provocados pelas
ROS no mtDNA podem comprometer genes essenciais da cadeia respiratoria, resultando
numa menor producao de ATP, agravando a disfuncdo mitocondrial e produzindo ainda
mais ROS (22).

Em condicoes fisiolégicas, o stress oxidativo é controlado por diversos sistemas
antioxidantes intracelulares. Um dos mais importantes envolve a glutationa (GSH), que
atua como substrato na neutralizagdo do H.O., através da enzima glutationa peroxidase
(GPx). Paralelamente, enzimas como a superoxido dismutase (SOD) convertem o radical
0..—) em H202, que por sua vez é degradado em agua (H.O) e O, pela catalase (CAT),
ou pela GPx (23). No entanto, em pacientes com DP ¢ verificada uma reducao da
capacidade antioxidante, uma vez que varios estudos demonstram uma reducao das
enzimas antioxidantes GPx, CAT, GSH e SOD, com aumento do marcador de stress
oxidativo, o malondialdeido, e diminuicao da capacidade antioxidante total (do inglés,
Total Antioxidant Status, TAS) (24).
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Figura 3 - Principais fontes de stress oxidativo e as suas consequéncias celulares na DP. A disfuncao
mitocondrial, a oxidacao da DA, a acumulacao de ferro e a diminuigdo da TAS promovem a superprodugio
de ROS. Esta sobrecarga oxidativa afeta diversas estruturas celulares, como proteinas, DNA e membranas
celulares, culminando em morte celular neuronal. Elaborada com a ferramenta Canva e adaptada de (22—
24).

1.5.3. Disfuncao do proteossoma e do lisossoma

A manutencdo da proteostase - equilibrio entre a sintese, dobramento e degradacao de
proteinas - é essencial para a homeostase celular. A degradacao proteica é regulada,
essencialmente, por dois mecanismos: um mediado pelo sistema ubiquitina-
proteassoma e outro pela via autofagica-lisossomal. Na DP, este equilibrio encontra-se
comprometido, levando a acumulacdo de proteinas patologicas, nomeadamente a oS,

contribuindo para a formacao de CL, um dos marcadores patolégicos da doenca (25).



Para além da disfuncdo proteostatica, a mitocondria simboliza uma peca-chave na
fisiopatologia da DP. A acumulacdo de mitocondrias danificadas, resultado de uma
incorreta remocdo, promove stress oxidativo, neuroinflamagdo e morte celular. A
mitofagia, um subtipo importante de autofagia, é o principal mecanismo de remocao de
mitocondrias disfuncionais, estando diretamente ligada a funcao das proteinas PINK1 e

PRKN, ambas geneticamente relacionadas a DP (26).

Em condicGes fisiolégicas, a PINK1 é transferida para o interior das mitocondrias, sendo
rapidamente degradada. Contudo, na presenca de danos mitocondriais, esta proteina
acumula-se na membrana mitocondrial externa, recrutando e ativando a PRKN,
codificador da enzima ubiquitina ligase (E3), levando a ubiquitinacdo - processo de
ligacdo da ubiquitina a proteina, para posterior degradacdo - de maultiplos alvos
mitocondriais. Este processo é minuciosamente regulado por enzimas desubiquitinantes

(DUBSs), que removem cadeias de ubiquitina, podendo ativar ou inibir a mitofagia (27).

Estudos recentes revelam que disfuncdes nestas vias, quer por mutagdes nos genes
PINK1 ou PRKN, quer por desequilibrios na atividade das DUBs, estdo associadas a
acumulacdo de mitocondrias defeituosas e ao agravamento da neurodegeneracao. Assim,
o controlo da mitofagia mediada por ubiquitinacao/desubiquitinacdo emerge como um

potencial alvo terapéutico na DP (28).

Para além dos genes mencionados previamente, o gene GBA, que codifica a enzima
lisossomal glucocerebrosidase (GCase), tem-se destacado como um dos principais
fatores genéticos modificadores da DP. Mutacoes no gene GBA comprometem a
atividade da enzima GCase, que possuiu uma ligacao bidirecional com a aS, causando
um feedback negativo: a insuficiéncia de GCase favorece a acumulacio oS e,
inversamente, o excesso de oS inibe a atividade enzimatica. Esta interacao aumenta a
propensao de desenvolver DP, e acelera o declinio de pacientes que ja sdo portadores da

doenca (29).

Em suma, a acumulaciao descontrolada de oS, a disfuncdo da mitofagia regulada por
PINK1 e PRKN, bem como as alteracoes na atividade enziméatica da GCase, demonstram
como multiplas vias celulares podem influenciar a progressao da DP. A compressao
destes mecanismos moleculares abre caminho para o desenvolvimento de novas
terapéuticas dirigidas a restauracdo da homeostasia proteica, da funcao mitocondrial e
do controlo da inflamacao, oferecendo novas esperancas para o tratamento e prevencao
da DP.
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1.5.4. Ativacao imunolégica e resposta inflamatéria

Tradicionalmente, a DP tem sido caracterizada pela degeneracdo progressiva dos
neuronios dopaminérgicos da SN. No entanto, multiplas evidéncias recentes sustentam
a hipotese que mecanismos imunologicos e inflamatérios sdo determinantes na
fisiopatologia da DP. A ativacao do sistema imunitario, tanto inato como adaptativo, tem
sido associado a progressao da neurodegeneracdo, contribuindo para o ambiente

neurotdxico observado no cérebro de portadores da doenca (30).

A neuroinflamacado, uma resposta do sistema imunitario a estimulos patogénicos ou a
lesdes, contribui para o desenvolvimento da DP, embora nao seja considerada a causa
primaria da degeneracdo neuronal observada. Diversos estudos post-mortem e em
modelos animais, demonstraram a presenca de uma resposta inflamatoéria crénica no
cérebro parkinsoniano, evidenciando uma ativacdo persistente das células gliais
(microglia e astrocitos), infiltracao de linfocitos T e crescimento da producao de citocinas

pro-inflamatérias, como TNF-a, IL-1f e IL-6. (31).

As células de glia constituem a maior populacdo celular do cérebro humano,
organizando-se em quatro principais subconjuntos: microglia, astrdcitos,
oligodendrocitos e células NG2. A microglia, cerca de 10 a 15% das células do SNC, atua,
em condicoes fisiologicas, como um macrofago residente, sendo ativada por diversos
estimulos, como a acumulacdo de aS no espaco extracelular (32). Numa fase inicial da
DP, a ativacdo microglial pode exercer um papel neuroprotetor, promovendo a
sobrevivéncia dos neurénios dopaminérgicos. No entanto, uma ativacao prolongada e
exacerbada das células gliais, especialmente da microglia, origina a libertacao
descontrolada de citocinas pré-inflamatoérias, contribuindo para a propagacao de oS,
amplificando a neuroinflamacao e promovendo a neurotoxicidade caracteristica da DP.
Nesta fase, a microglia perde a sua funcao neuroprotetora e passa a desempenhar um
papel ativo na patogénese de sinucleinopatias, como a DP, aumentando a resposta imune

e induzindo a apoptose de neurénios dopaminérgicos (33).

Além da microglia, outras células gliais como os astrécitos e as células NG2 também
participam na resposta inflamatoria do SNC. Os astrocitos podem tornar-se reativos em
resposta a sinais pro-inflamatoérios libertados pela microglia, contribuindo para a
degeneracao neuronal, sugerindo sinergismo entre estes dois subtipos de células de glia.
Os oligodendrocitos e os seus precursores - células NG2 - tém sido reconhecidos como
moduladores da neuroinflamacao, com potencial para influenciar o comportamento das

células T e a integridade da barreira hematoencefalica (BHE) (32).
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Assim, a ativacdo imunoldgica na DP nao reflete apenas uma consequéncia da
neurodegeneracao, mas também pode constituir um mecanismos ativo de perpetuacao
da degeneracao dopaminérgica e consequente dano neuronal. Estas investigacoes tém
fomentado o interesse no desenvolvimento de terapias imunomoduladoras como

potenciais estratégias neuroprotetoras para atenuar a progressao da doenca (30—33).

1.6. Diagnéstico

O diagnostico da DP permanece, na sua esséncia, clinico e assenta na identificacdo de
sinais e sintomas motores caracteristicos. A bradicinesia é considerada um critério
obrigatorio, devendo estar associada a um ou mais dos seguintes sinais: tremor de
repouso, rigidez muscular ou instabilidade postural (34). Esta triade esta, em geral,

associada a degeneracao da SN e a consequente diminuicao de DA estriatal (6).

Contudo, diversos estudos post-mortem tém identificado a presenca de CL e NL em
cérebros de individuos idosos sem sintomas clinicos evidentes ou com manifestacées
discretas e nao conclusivas de parkinsonismo. Estas evidéncias sustentam a hipotese da
existéncia de uma fase prodrémica da doenca, que pode preceder os sintomas classicos
por varios anos, ou mesmo décadas. A fase prodrémica estd associada a uma variedade
de sintomas nao motores inespecificos, incluindo hiposmia, obstipacdo, disfuncao
urinaria e sexual, hipotensao ortostatica, perda de memoria, deficiéncias visuais, dor e
distarbios do sono (34). Estes sintomas tendem a ser subtis no inicio, intensificando-se
progressivamente com o avancar da doenca, afetando a qualidade de vida e aumentando

o impacto social e econémico da DP (6).

Fase prodrémica
Inicio dos sintomas ndo motores inespecificos
Inicio dos sintomas motores ? !

Progressao da doenga

Figura 4 - Ilustracao do percurso da DP. Elaborada com a ferramenta Canva.
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De modo a tornar o diagnostico cada vez mais especifico, este deve basear-se nao s6 em
critérios clinicos, mas também deve incorporar biomarcadores biologicos, divididos em
trés componentes essenciais: presenca ou auséncia de aS patologica em tecidos ou
fluidos corporais, presenca de -caracteristicas de neurodegeneracio e também
contribuicoes genéticas. Entre os exames auxiliares, destacam-se os testes de funcao
olfativa, que demonstram hiposmia ou anosmia em aproximadamente 90% dos doentes
com DP. A ressonancia magnética estrutural, embora frequentemente normal na DP, é
atil na exclusao de parkinsonismos atipicos. A neuroimagem funcional, particularmente
os exames SPECT-DAT (do inglés, Single-Photon Emission Computed Tomography with
Dopamine Transporter) e a Tomografia por Emissao de Protoes (do inglés, Positron
Emission Tomography, PET) com [*'C] racloprida ou [*23]] iodobenzamida , sao bastante
uteis na pratica clinica para distinguir DP de causas degenerativas de tremor e
parkinsonismo, através da avaliacdo da integridade da via dopaminérgica nigroestriatal.
Além disso, tém surgido biomarcadores moleculares, como a detecao de oS patologica
em bidpsias de pele, glandulas salivares ou no liquido cefalorraquidiano (LCR), através
de ensaios como imunohistoquimica, imunohistofluorescéncia e Seed Amplification

Assays (35).

Apesar da elevada relevancia demonstrada por todos estes testes, o diagnostico da DP
continua a apresentar muitos desafios significativos, sobretudo nas fases iniciais e
prodrémicas da doenga. A auséncia de biomarcadores amplamente validados e testados,
a sobreposicdo de sintomas com outras formas de parkinsonismo e a variabilidade
individual na apresentacao clinica dificultam uma identificacdo precoce e precisa (6). O
uso de métodos avancados de imagem e o desenvolvimento de biomarcadores biologicos,
nao substitui os critérios clinicos atuais, mas oferece uma abordagem complementar,

particularmente til para a investigacao e criacdo de terapias modificadoras da doenca

(35).

1.7. Fatores modeladores da doenca

1.7.1. Fatores de risco

A DP é uma patologia progressiva cuja etiologia é multifatorial, na qual fatores genéticos
e ambientais interagem. A compreensao dos fatores de risco relativos a sua progressao é
essencial para a identificacdo precoce de individuos suscetiveis, planeamento de
estratégias de intervencao eficazes e avangco na investigacdo dos mecanismos

fisiopatologicos subjacentes.
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O principal fator de risco para o desenvolvimento de DP é a idade (36), sendo que
evidéncias indicam também para uma maior suscetibilidade da doenca entre individuos

do sexo masculino, em comparacao com o sexo feminino (6).

O consumo de produtos lacteos, sobretudo leite, tem sido um tema de discussdo na
pesquisa de causas e fatores de risco da DP, com alguns estudos sugerindo que pode
haver uma associacao positiva entre o consumo de laticinios e o0 aumento do risco DP
(37). Os mecanismos subjacentes ainda nao foram completamente identificados, todavia,
uma das hipdteses que sustenta esta associacao é a presenca de residuos neurotoxicos,
principalmente epéxido de heptacloro, em maiores quantidades no cérebro de doentes
que consomenm leite, em comparacao com aqueles que ndo consomem, ou que consomem
em doses reduzidas (36). Além disso, outro possivel mecanismo envolvido na relacao
entre o consumo destes produtos e a DP € a provavel diminuicao dos niveis séricos de

urato, um potente antioxidante (37).

Existem também fortes evidéncias que alguns pesticidas quimicos, como o paraquat,
possuem um forte fator de risco para o aparecimento de DP, nao s6 em individuos que
manipulam estes compostos mas também em pessoas que vivem em meios rurais (38).
Estes compostos neurotoxicos podem provocar stress oxidativo, disfuncao mitocondrial
e neuroinflamacdao cronica (37), mecanismos celulares fortemente associados a

fisiopatologia da DP.

Os efeitos neurotoxicos do MPTP (1-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetraidropiridina), que se
transforma no seu metabolito ativo MPP+ (1-metil-4-fenilpiridinio), também estao
amplamente relatados. O MPTP, com estrutura semelhante ao paraquat, interfere com o
complexo I da cadeia transportadora de eletroes, pertencente ao metabolismo
mitocondrial, tendo a capacidade de atuar na SN e destruindo especificamente as células

dopaminérgicas (36).

Os traumatismos cranioencefalicos (TCE) originarios de quedas repetidas ou acidentes,
podem levar a rutura da BHE, inflamacao cerebral de longa duracao, disfuncao da funcao
mitocondrial, libertacdo aumentada de glutamato e deposicao de aS no cérebro. Todas
estas disfun¢oes contribuem para o aumento da incidéncia de DP ap6s lesoes cranianas
(36). Ha também evidéncias que doentes com DP e historico de TCE apresentam maior
comprometimento cognitivo ao longo do tempo, sendo que estas lesdes estdo mais

fortemente associadas as areas de funcao executiva e memoria, as mais suscetiveis a lesao

(39).
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Outos fatores como infecoes virais e bacterianas, presenca de doencas autoimunes,
obesidade, diabetes mellitus, colesterol, uso de hormonas pés-menopausa, consumo
excessivo de alcool, tém vindo a ser investigados quanto ao seu potencial efeito de causar
Parkinson, no entanto, ainda nao ha estudos que comprovem totalmente a influéncia

destes fatores no seu desenvolvimento.

1.7.2. Fatores neuroprotetores

Nos tltimos anos, a investigacao sobre a DP tem-se centrado nao apenas no estudo de
fatores de risco, mas também na descoberta de fatores potencialmente protetores que
possam atenuar o risco de desenvolvimento da doenca ou retardar a sua progressao.
Entre os fatores mais frequentemente descritos encontra-se o consumo de cafeina, o

tabagismo e o exercicio fisico.

A prética de atividade fisica evidencia-se como um método terapéutico complementar
vantajoso na preservacao da funcdo cognitiva, manutencao da mobilidade e atenuacao
dos sintomas depressivos em pacientes portadores de doencas neurodegenerativas. A
atividade fisica regular modula diversas vias fisioldgicas e moleculares, incluindo
reducdo do stress e ansiedade, reducao da inflamacao neuroglial e sobrevivéncia e
abundancia de células neuronais. Estes fatores sdo particularmente relevantes na
prevencao e atenuac¢ao da progressao da DP, ao favorecerem um ambiente cerebral mais

resistente a degeneracao, mais propicio a neuroplasticidade e a reparacao neuronal (40).

A cafeina, um antagonista dos recetores da adenosina A2A, presente normalmente no
café e em alguns chas (38), é vista como um fator protetor para o desenvolvimento de
DP, sendo este efeito mais evidenciado em homens do que em mulheres, possivelmente
devido a influéncia do estrogénio. Este efeito neuroprotetor esta associado a um bloqueio
do recetor de adenosina A2A que, consequentemente, aumenta a libertacdo de DA no

cérebro, reduzindo a neuroinflamacao e o stress oxidativo (41).

O acido trico, substancia natural produzida pelo organismo durante a degradacao das
purinas, é um antioxidante enddgeno, ou seja, tem um papel de protecao das células
contra os danos causados pelos radicais livres, envolvidos em processos de
envelhecimento e em diversas doencas, incluindo as neurodegenerativas. Embora niveis
elevados de acido urico possam estar associados a varias patologias, como gota e
problemas renais, algumas pesquisas sugerem que niveis moderadamente elevados desta
substancia pode ter um efeito protetor contra neurodegeneracao dopaminérgica, dadas

as suas propriedades antioxidantes e anti-inflamatorias (42).
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Além dos fatores comportamentais e bioquimicos referidos, alguns farmacos tém
também demonstrado potencial efeito neuroprotetor no contexto da DP. Entre eles
destacam-se os AINEs, que atuam como inibidores das ciclo-oxigenases (COX-1 e COX-
2), enzimas envolvidas nos processos inflamatorios. O uso destas substancias tem sido
associado a um menor risco de desenvolvimento da doenca, possivelmente devido a sua
capacidade de modular a inflamacao cronica (42). Outros compostos farmacologicos,
como estatinas, bloqueadores dos canais de célcio (BCC) e imunossupressores, tém sido
estudados pelo seu potencial antioxidante e efeitos na funcao mitocondrial e vascular

cerebral, ainda que os resultados sejam inconclusivos (36,38,42).

Por fim, diversos estudos demonstram que existe um efeito inverso entre a exposicao
continua a nicotina e a DP. A nicotina opera como um agonista dos recetores nicotinicos
da acetilcolina (nAChRs), promovendo a libertacio de DA e modulando a
neuroinflamacao (43). Resultados sugerem que o risco de DP diminui até 70% com o
aumento da duracao do tabagismo, e aumenta com o tempo desde a cessacao tabagica
em individuos ex-fumadores (42), nao interferindo a carga tabagica (37). Este topico sera

abordado em maior detalhe nas sec¢des seguintes.

1.7.3. Fatores genéticos

A investigacdo genética da DP tem sido fundamental para compreender os mecanismos

subjacentes a sua etiologia e a ampla variabilidade clinica observada entre os doentes.

Abase genética da DP inclui desde mutacGes monogénicas raras e altamente penetrantes,
associadas a formas familiares, até variantes comuns e com baixa penetrancia, que
aumentam ligeiramente o risco de formas esporadicas da doenca. Entre os principais
envolvidos na DP monogénica - 15 a 25% dos casos de DP familiar - destacam-se os
seguintes genes SNCA, LRRK2, PRKN, PINK1 e DJ-1 (44).

Mutacoes no gene SNCA, que codifica a proteina aS - o principal componente dos CL -
podem incluir duplicacgoes, triplicacdoes ou mutacdes pontuais, que provocam agregacao
toxica da aS e disfuncdo neuronal. Outros genes, como o VPS35, também foram
implicados em formas autossémicas dominantes (AD) da doenca com inicio tardio,
enquanto mutacoes bialélicas em PRKN, PINKi e DJ-1 estdo associadas a formas

recessivas com inicio precoce (45).

Além disso, verificou-se que mutacoes nos genes LRRK2 s3o a causa genética mais
prevalente a nivel mundial, representando uma condicionante de risco significativa para

o desenvolvimento de DP. Variantes no gene GBA - responsavel pela doenca de Gaucher
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autossdmica recessiva (AR) - também conferem risco aumentado para a DP, sugerindo

um espetro continuo entre causas monogénicas e fatores de risco genéticos (46).

Os testes genéticos tém ganho um grande peso na pratica clinica, principalmente em
casos de DP de inicio precoce (idade inferior a 40 anos), historia familiar e individuos
pertencentes a populacoes de alto risco de prevaléncia de formas monogénicas
especificas da doenca (6). Acredita-se que uma melhor percecado dos mecanismos
envolvidos na progressio da DP podera contribuir significativamente para o
desenvolvimento de terapias mais direcionadas. Neste contexto, o estudo da genética
revela-se essencial, uma vez que oferece muitas respostas fundamentais a compreensao

da etiologia desta patologia neurodegenerativa de incidéncia mundial (44—46).

Tabela 1 - Principais genes associados a DP: proteina codificada, locus correspondente, hereditariedade e

fase comum de incidéncia.

Gene Proteina codificada Locus correspondente Hereditariedade Inicio na DP
PARK1 Inicio precoce e
SNCA o-synuclein PARK4 AD progressao rapida
LRRK=2 Leucine-rich repeat PARKS AD
kinase 2 Inicio tardio
Vacuolar protein AD
VPS35 sorting-associated PARK17
protein 35 Inicio tardio
PRKN Parkina PARK=2 AR Inicio precoce
PINK1 PTEN-induced kinase 1 PARKG6 AR Inicio precoce
DJ-1 Protein deglycase DJ-1 PARK7 AR Inicio precoce

Legenda: Autossémica Dominante (AD); Autossémica Recessiva (AR).

1.8. Abordagens terapéuticas na DP

A DP nao tem cura, nem existem atualmente tratamentos que modifiquem a sua
progressao. No entanto, estdo disponiveis terapias cujo principal objetivo € aliviar a
sintomatologia da doenca, promovendo uma melhor qualidade de vida para os doentes e

seus familiares.
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Antes de se instituir qualquer terapia farmacolégica é necessario seguir algumas
diretrizes clinicas. Primeiramente, é indispensavel confirmar o diagnostico correto de
DP, avaliar o grau de comprometimento motor, sensorial e autonémico, considerar
possiveis fatores neuroprotetores e educar o paciente acerca da importancia da atividade
fisica e mental (47). Para além disso, deve considerar-se a idade do doente, a sua
expectativa e qualidade de vida, bem como comorbilidades associadas. Estes elementos
sao determinantes para a implementacdo de uma terapéutica personalizada e

individualizada (48).

1.8.1.  Tratamentos farmacologicos

O inicio da terapéutica medicamentosa ocorre, geralmente, quando o comprometimento
funcional interfere de forma significativa com a vida social, profissional e doméstica do
doente. A L-DOPA, um precursor da DA, continua a ser considerada um dos farmacos
mais eficazes no controlo dos sintomas motores associados a DP, sobretudo da
bradicinesia, oferecendo uma melhora significativa no bem-estar fisico e psicologico, e
na esperanca média de vida dos pacientes (48). Contudo, a sua utilizacdo cronica é
complexa devido a variacao na resposta terapéutica ao longo da progressao da doenca e
ao surgimento de efeitos colaterais marcados, como flutuagdoes motoras (efeito de

“desgaste”) e discinesias induzidas por L-DOPA (49).

Algumas estratégias, para impedir a degradacdo da L-DOPA no cérebro e estabilizar os
seus niveis plasmaticos, consistem em associar a este firmaco um inibidor da Catecol-O-
metiltransferase (COMT), como a entacapona ou a tolcapona, ou coadministrar L-DOPA

com carbidopa, de modo a inibir o seu metabolismo periférico (47).

Outras opcoes farmacolégicas alternativas a L-DOPA incluem os agonistas
dopaminérgicos, como o pramipexol e o ropinirol, que podem ser utilizados em
monoterapia em fases iniciais e leves da DP, ou em associagdo com L-DOPA em formas
mais graves ou em estadios mais avancados da doenca. Os inibidores da MAO-B, por
exemplo a rasagilina e a selegilina, e os inibidores da COMT sao também amplamente
utilizados para potenciar o efeito da L-DOPA, prolongar a acao da DA endogena e reduzir

as flutuacdes motoras (50).

Conforme a DP avanca, tornam-se mais frequentes as flutuacées motoras e as discinesias
associadas a L-DOPA, exigindo abordagens terapéuticas mais complexas. Entre estas,
destacam-se a infusdo intestinal continua de L-DOPA/carbidopa, a administracao

subcutanea de apomorfina e a estimulacao cerebral profunda (DBS),
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particularmente eficaz em doentes com boa resposta a L-DOPA, mas que apresentam

flutuacdes motoras incapacitantes.

Paralelamente, € crucial reconhecer e gerir os sintomas nao motores, como a depressao,
os distirbios do sono e o declinio cognitivo, frequentemente presentes nestes doentes.
Farmacos como a clozapina (antipsicotico), os antidepressivos e a rivastigmina
(inibidor da acetilcolinesterase), podem ser abordagens terapéuticas tteis em casos

selecionados de psicose, depressao e deméncia associadas a DP (48).

1.8.2. Medidas nao farmacolégicas

Embora os tratamentos farmacologicos sejam essenciais no controlo das manifestacoes
clinicas, as intervencoes nao farmacologicas assumem um papel cada vez mais relevante
na gestao da doenca, dado o seu baixo perfil de efeitos adversos. Estas abordagens
complementares tém como objetivo melhorar a qualidade de vida dos pacientes,

promover a autonomia funcional e atenuar a sintomatologia associada a DP (51).

Vérios estudos tém demonstrado que a pratica de exercicio fisico estruturado, como
danca, caminhada e yoga, contribui para a melhoria da funcdo cognitiva, do controlo
motor, da estabilidade postural, da marcha e da flexibilidade, reduzindo
simultaneamente o risco de quedas, muito comum nestes doentes. Adicionalmente, tem-
se verificado um impacto positivo nos sintomas nao motores, nomeadamente na

qualidade do sono e no humor (52).

A deficiéncia cognitiva pode manifestar-se através da perda de memoria, défice de
atencdo e disfuncao executiva, sendo muito comum em doentes com DP, afetando cerca
de 80% dos portadores da doenca. Técnicas como a Terapia Cognitivo-
Comportamental (TCC) tém demonstrado eficicia consistente na diminuicdo da
ansiedade e depressao, bem como na melhoria da func¢ao cognitiva, da qualidade do sono
e da qualidade de vida em geral (53). Outras abordagens como a Estimulacao
Magnética Transcraniana (EMT) e a Estimulacio Transcraniana por
Corrente Continua (ETCC), técnicas nao invasivas, visam modular a atividade
cerebral e aumentar a plasticidade neuronal, oferecendo potenciais beneficios

terapéuticos a pacientes que nao respondem aos tratamentos tradicionais (52).

Algumas intervencoes dietéticas também podem desempenhar um papel relevante
na prevencao, na gestao sintomatica e, potencialmente, na modificacao da progressao da
doenca. Alguns estudos observacionais sugerem que certos padroes alimentares, como a
dieta mediterranea e a dieta cetogénica, o consumo de nutrientes especificos, como o

Omega-3, a vitamina D e os polifendis, estdo relacionados a um menor risco de
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desenvolver DP. Além disso, a alimentacdo podera também modular a funcao
mitocondrial, a inflamacdo sistémica e o bioma intestinal, fatores implicados na

fisiopatologia da DP (54).

Estas intervencoes devem sempre ser consideradas como um complemento aos
tratamentos farmacolégicos, integradas numa abordagem multidisciplinar centrada no
doente e adaptadas as suas necessidades e limitacdes pessoais. A medida que os
conhecimentos cientificos e as pesquisas nesta drea aumentam, aumenta também a
esperanca de encontrar tratamentos cada vez mais eficazes e personalizados que nao
controlem apenas os sintomas, mas também que retardem ou interrompam a progressao

da doenca (52—55).
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2. Nicotina

A nicotina, 3-[(2S)-1-metilpirrolidin-2-il] piridina (56), € um alcaloide vegetal produzido
sob a forma de metabolito secundario, nas plantas herbaceas da familia Solandceas,
género Nicotiana, espécie Nicotiana tabacum (57). Esta substancia psicoativa é
produzida naturalmente pelas raizes das plantas como um mecanismo de defesa contra

insetos predadores, ascendendo e acumulando-se especialmente nas folhas.

N
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Figura 5 - Estrutura quimica da nicotina, 3-[(2S)-1-metilpirrolidin-2-il] piridina. Adaptada de (56).

O consumo de nicotina remonta a milhares de anos, estando tradicionalmente ligada ao
uso de tabaco para fins rituais e medicinais por povos indigenas do continente
americano. Com a introducao do tabaco na Europa no século XVI, a nicotina difundiu-
se amplamente como substancia recreativa, utilizada sobretudo através do fumo. Desde
entdo, tornou-se uma das substancias mais consumidas a nivel mundial, com elevado
poder aditivo, impulsionando o seu uso continuo apesar da percecao dos seus efeitos

nocivos para a saude e para o ambiente (58).

2.1. Recetores nicotinicos de acetilcolina (nAChRs)

Os nAChRs sdo canais ionicos, seletivos para catides e ligando-dependentes, presentes
amplamente por todo o corpo, incluindo no Sistema Nervoso Central (SNC) e no Sistema

Nervoso Periférico (SNP).

A distribuicdo dos nAChRs no SNC é bastante ampla, contudo heterogénea, como
representado na Tabela 2. Estes recetores estdo particularmente concentrados em
regioes implicadas no controlo motor e em circuitos dopaminérgicos, como no cortex, no

estriado, no hipocampo e na SN (59).
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Tabela 2 - Distribuicdo dos nAChRs no SNC. Adaptada de (59).

a2 a3 o4 a5 a6 a7
Amigdala + - + - - +
Cerebelo - + + - - +
Cortex + - + + - +
Estriado - - + + + -
Hipocampo + + + + - +
Hipotalamo + - + - -
Medula Espinhal - + + - -
SN - + + + + +
Talamo - - + - - -

Legenda: Presente (+); Ausente (-)

Relativamente a estrutura, os nAChRs apresentam uma estrutura pentameérica, ou seja,
possuem cinco subunidades distintas, que agrupadas formam um poro aquoso central,
permitindo o influxo de catides. Cada subunidade é composta por um dominio N-
terminal extracelular, quatro segmentos transmembranares (TM1-TM4), um dominio
intracelular (cys-loop) entre TM3-TM4 e uma extremidade C-terminal extracelular. No
ser humano, existem onze subunidades neuronais homologas de nAChRs: oito

subunidades o (a.2-a7 € a.9-a10) e trés subunidades B (B2-p4) (60).

Homomeric nAChRs

':x

a9

Heteromeric nAChRs

&
@
o

<

a3p4 adf2

Figura 6 - Exemplos do complexo pentamérico de um nAChRs, com combina¢ées homopentaméricas e

heteropentaméricas de subunidades o e B. Adaptada de (61).
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Os nAChRs podem ainda ser classificados como homopentaméricos ou
heteropentaméricos. Os nAChRs homopentaméricos possuem cinco locais de ligacao
semelhantes (por exemplo, o7), onde apenas um necessita de ser ocupado para que haja
ativacao do recetor, ao contrario dos recetores heteropentaméricos que possuem dois
locais de ligacao distintos (por exemplo, a4 e B2). Importante salientar que as
subunidades a5 e B3 sdao consideradas acessorias, isto é, nao contribuem para o local de
ligacdo do agonista, mas alteram as propriedades funcionais do recetor e regulam o
mesmo (60). Apesar de todos os subtipos estarem presentes na regiao cerebral, os

subtipos a7 e a4p2 sdo os mais predominantes e com alta afinidade para a nicotina (62).

Devido ao elevado nimero de combinacoes possiveis entre as subunidades dos nAChRs,
estes recetores apresentam uma diversidade funcional significativa, a qual é ampliada
pela expressao celular especifica dos seus subtipos. Esta diversidade reflete-se em
propriedades como, por exemplo, sensibilidade a ACh e a nicotina, intensidade de

despolarizacdo da membrana, propensao a dessensibilizacao e distribuicao celular (15).

2.1.1. Mecanismo de acao dos nAChRs

A acetilcolina (ACh) foi o primeiro neurotransmissor a ser descoberto, e continua a ser

um dos mais estudados na atualidade (63).

A ACh pode ser encontrada no SNC, no SNP e em junc¢oes neuromusculares, regulando
diversos processos fisioldgicos, como contracdo muscular, secrecao glandular e
processos cognitivos (64). Este neurotransmissor € sintetizado nos terminais nervosos
pela enzima Colina-O-Acetil-Transferase (ChAT), a partir da colina e da acetil-Coenzima
A. Apoés a sua sintese, é transportada e armazenada em vesiculas sinapticas, através do
transportador vesicular VAChT (do inglés, Vesicular Acetylcholine Transporter). A
libertacao da ACh ocorre quando um potencial de acao atinge o terminal pré-sinaptico,
provocando a abertura dos canais i6nicos dependentes de voltagem. Uma vez na fenda
siniptica, a ACh pode ligar-se a dois tipos de recetores, nicotinicos ou muscarinicos,

permitindo a transmissao colinérgica (65).

Entre estes, destacam-se os nAChRs, que sao canais i6nicos ativados pelos seus agonistas
- ACh ou nicotina - desempenhando um papel crucial na transmissao sinaptica no SNC,

SNP e na junc¢ao neuromuscular (60,61).

A ligacdo de uma molécula agonista desencadeia uma transi¢do conformacional do
recetor, fazendo-o alternar entre trés fases: repouso (canal i6nico fechado mas capaz de

ser ativado por ligantes), ativado (canal i6nico aberto) ou dessensibilizado (canal i6nico
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fechado, incapaz de ser ativado). A ligacao da ACh ou da nicotina provoca a abertura do
canal i6nico, permitindo o fluxo de catides, como sodio (Na*), potassio (K*) e calcio
(Caz+), através da membrana celular, resultando na sua despolarizacao (60).
Posteriormente, o canal retoma ao seu estado de repouso inicial. No entanto, se o
estimulo for persistente, o recetor passa a um estado dessensibilizado, de curta ou longa
duracdo, especialmente se houver exposicao prolongada a baixas concentracoes do

agonista (61).

N Nicotine Neuronal Nicotinic
P = receptors
N SN . p
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Figura 7 - Ligacao da nicotina a recetores nicotinicos neuronais, como os subtipos a4p2 e a7, promovendo

a abertura de canais i6nicos e o influxo de Na* e Ca2*. Adaptada de (58).

Além disso, existem também moléculas alostéricas (capazes de se ligar a locais que nao
o principal), podendo modificar a facilidade com que o recetor muda entre os diferentes
estados conformacionais, influenciando consequentemente a sua resposta biologica (61).
As atividades alostéricas podem ser divididas em dois grupos, as homeotropicas e as
heterotropicas. Na atividade alostérica homeotropica, os agonistas podem ligar-se a mais
de um local e influenciar a propria atividade do recetor, levando a uma resposta
aumentada (efeito cooperativo aditivo) ou eventualmente levar a dessensibilizacao
(efeito cooperativo negativo). Na atividade alostérica heterotropica, algumas substancias
modeladoras, por exemplo i0es ou compostos farmacolégicos especificos, ligam-se a
locais diferentes e potenciam ou inibem a resposta do agonista, sem ativacao direta do
canal (66).
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2.1.2. Interesse terapéutico dos nAChRs

Os nAChRs desempenham funcgdes neuroprotetoras importantes no SNC,
nomeadamente inibicdo da apoptose (morte celular programada), atenuacdo da
neuroinflamacao e reducao do stress oxidativo, através da modulacao da libertacdo de
citocinas pré-inflamatorias (67). Estas propriedades conferem-lhes particular interesse
terapéutico no contexto de patologias neurodegenerativas e neuropsiquiatricas, com

destaque para a DP e a doenca de Alzheimer (68).

Uma abordagem terapéutica interessante envolve o uso de moduladores alostéricos
positivos - potencializam os efeitos da ACh sem ativar diretamente o recetor. Esta
estratégia permite uma maior seletividade funcional, evitando a rapida dessensibilizacao
dos recetores - um problema comum dos agonistas diretos - e promove a restauracao da
homeostase inflamatoéria, contribuindo para atrasar a progressao de doencas

neuroinflamatérias (69).

Neste contexto, alteracoes na expressao ou funcdo dos nAChRs tém sido amplamente
associadas a diversas doencas neuroldgicas, como Alzheimer, Parkinson, epilepsia,
Sindrome de Tourette, bem como em transtornos psiquiatricos, como depressao,

ansiedade e esquizofrenia.

Na doenga de Alzheimer e na DP, observa-se uma reducao acentuada da densidade dos
nAChRs em vérias regioes importantes, principalmente no sistema nigroestriatal,
contribuindo para défices colinérgicos e dopaminérgicos caracteristicos da doenca. Nas
outras condi¢does mencionadas acima, alteracoes nos subtipos a7 e a4p2 dos nAChRs
influenciam a regulacdo de DA, serotonina e excitabilidade neuronal, com impacto na
cognic¢ao e no equilibrio emocional e no aumento da suscetibilidade a crises convulsivas
no caso da epilepsia. Na Sindrome de Tourette, a modulagio nicotinica pode atenuar os
sintomas motores, embora os mecanismos envolvidos ainda nao sejam totalmente

conhecidos (62).

Estes dados reforcam o interesse terapéutico dos nAChRs como alvo em vérias patologias
neurologicas, com destaque para a DP, onde serdo explorados com maior detalhe. No
entanto, a elevada diversidade de subtipos de nAChRs e a sua distribuicao heterogénea
no sistema nervoso, representam desafios significativos no desenvolvimento de firmacos
seletivos, exigindo uma analise detalhada da farmacodinamica e da farmacocinética das

novas moléculas candidatas.
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3. Mecanismos neuroprotetores da nicotina na DP

Diversas pesquisas cientificas tém revelado uma relacdo de natureza inversa entre o
consumo de tabaco, incluindo tabagismo ativo, uso de tabaco sem fumo e exposicao
passiva ao fumo ambiental, e o risco de desenvolver DP (70). Este padrao levanta a
hipotese de que compostos presentes no tabaco, como o monéxido de carbono, a
monoamina oxidase B (MAO-B) e, especialmente, a nicotina, podem exercer efeitos
neuroprotetores (15). Para além de um possivel papel preventivo, algumas analises
sugerem que a nicotina pode melhorar a sintomatologia associada a DP (71), como
discinesia e depressdao, efeitos estes mediados principalmente pelo sistema

serotoninérgico e pela transmissao dopaminérgica por meio da estimulacao dos nAChRs

(72).

Embora persistam incertezas quanto aos mecanismos moleculares e aos compostos
especificos envolvidos, tém sido propostas diversas hipéteses que procuram explicar o

potencial efeito neuroprotetor da nicotina na DP (73).

3.1. NAChRs e modulacao dopaminérgica

A nicotina, principal alcaloide do tabaco e responsavel pela sua propriedade aditiva,
destaca-se pela capacidade de modular a neurotransmissao dopaminérgica no estriado,
uma regido central na fisiopatologia da DP. Esta observacao tem motivado o estudo dos
mecanismos moleculares através dos quais a nicotina podera reduzir o risco ou retardar

a progressao da DP (70).

A sua acdo neuroldgica ocorre, maioritariamente, através da ativagdo dos nAChRs. Estes
recetores estdo envolvidos na modulacao da libertacao de diversos neurotransmissores,

incluindo a DA, cujo défice é um dos principais marcadores patologicos da DP (74) .

Entre os subtipos de nAChRs, destacam-se aqueles que contém a subunidade 2, como
0s a4P2 e os a6B2, localizados nos terminais dopaminérgicos (75). Estes subtipos sao
considerados os principais reguladores nicotinicos da libertacdo de DA nos terminais
nigroestriatais, constituindo potenciais alvos farmacolégicos na terapéutica da DP, com
a vantagem de poderem oferecer beneficios terapéuticos com efeitos adversos reduzidos
(76).

Adicionalmente, o subtipo a7, presente em neurénios dopaminérgicos da SNpc e em
aferentes glutamatérgicos estriatais provenientes do cortex, também participa na

modulagdo da DA, embora de forma indireta. A sua ativagao pela nicotina promove a
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libertacdo de DA, contribuindo assim para a modulacdo motora e para os efeitos

protetores (77).

3.2. Efeitos anti-inflamatoérios da nicotina

Para além da sua acdo sobre a neurotransmissao, a nicotina exerce efeitos relevantes na
modulacdo da resposta inflamatéria cerebral, sobretudo através da ativacdo dos
nAChRs-a7. Estes recetores estao expressos em células gliais, nomeadamente astrocitos

e microglia, que exercem uma funcao significativa na neuroinflamacao (77).

A ativacao dos nAChRs-a7, pela nicotina, leva a inibicao da libertacao de citocinas pro-
inflamatorias, como a interleucina-6 (IL-6), a interleucina-1f (IL-1p) e o fator de necrose
tumoral (TNF-a). Este efeito anti-inflamatoério contribui para a atenuacao do ambiente
neurotdxico no cérebro, assegurando a preservacao da integridade dos neurdnios

dopaminérgicos (78).

Além disso, estudos in vivo, usando animais, concluiram que a nicotina também previne
a ativacao glial induzida por agentes neurotéxicos, como o MPTP e os lipopolissacarideos
(LPS). Em particular, a administragao de nicotina reduz significativamente a ativacao de
astrocitos e microglia apds exposicao ao MPTP, com reducao das respostas inflamatoérias

neuronais e consequente protecao dos neurénios dopaminérgicos da SNpc (79).

Assim, a via colinérgica anti-inflamatoéria mediada pelos nAChRs-a7 é apresentada como
uma das hipoteses mais consistentes para explicar o potencial efeito neuroprotetor da
nicotina na progressao da DP, sendo considerada um dos alvos mais interessantes e

promissores para a criacao de abordagens terapéuticas inovadoras para a doenca (80).

3.3. Modulacao do stress oxidativo e da apoptose pela
nicotina
Como mencionado anteriormente, o stress oxidativo e a apoptose ocupam uma posicao
central na patogénese da DP, contribuindo para a degeneracao e morte progressiva dos
neurénios dopaminérgicos da SNpc. Estes processos resultam da acumulacao excessiva
de ROS e da consequente disfuncdo mitocondrial, resultando em danos celulares e,

inevitavelmente, em morte neuronal.

A nicotina tem demonstrado efeitos neuroprotetores relevantes neste contexto. Através
da ativacdo dos nAChRs, em particular dos subtipos o7 e B2, a nicotina promove
interacOes entre os sistemas neurotransmissores da DA e da ACh, modula a

neuroinflamacio e, o mais relevante para este ponto, reduz o stress oxidativo (81),
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através da estimulacao da atividade de enzimas antioxidantes, como a SOD e a GPx. Estes
efeitos contribuem para a preservacao da integridade dos neurénios e para a interrupcao

da producao exagerada de ROS (82).

A Poli (ADP-ribose) polimerase 1 (do inglés, Poly (ADP-ribose) polymerase 1, PARP1),
uma enzima nuclear envolvida na detecao e reparacao de danos no DNA, contribui para
a manutencao da integridade genémica e para a sobrevivéncia neuronal (83). No entanto,
em condicdes de stress oxidativo intenso, como na DP, a ativagio exagerada da PARP1
leva a um esgotamento dos niveis de NAD*, comprometendo a sintese de ATP e o

funcionamento celular, culminando em morte celular (84).

Estudos em modelos animais com MPTP e 6-ODHA demonstraram que a nicotina reduz
a expressao e a ativacao da caspase-3, uma enzima chave na via apoptotica, reduzindo a
clivagem da PARP1, atenuando assim os sinais moleculares de morte celular
programada. Estes efeitos sao maioritariamente mediados por recetores nAChRs-a7,
cuja ativacdo interfere de forma positiva nos mecanismos moleculares de sobrevivéncia

celular (85).

Além disso, a ativacdo do nAChRs-a7 estimula a via de sinalizacdo PI3K-Akt-Bcl-2. A
nicotina ativa a enzima fosfoinositideo 3-quinase (do inglés, phosphoinositide 3-kinase,
PI3K), levando a fosforilacdo da proteina quinase B, também conhecida por Akt,
aumentando a expressao de Bcl-2, uma proteina anti-apoptoética que assegura a
viabilidade celular (86).

Deste modo, a acao integrada da nicotina sobre o stress oxidativo e a apoptose representa
um dos seus principais efeitos neuroprotetores sobre a DP, reforcando o interesse
terapéutico dos nAChRs.

3.4. Potencial de neurogénese e plasticidade sinaptica

Diversos estudos sugerem que, para além dos efeitos anti-inflamatorios e anti-
apoptoticos, a nicotina pode também influenciar de forma positiva a neurogénese e a
plasticidade sindptica, mecanismos centrais na recuperacao funcional do sistema

nervoso (87).

A nicotina tem sido implicada na potenciacao da plasticidade sinaptica, especialmente
na regido do cortex pré-frontal, promovendo o fortalecimento das sinapses e a

modulacdo da libertacao de neurotransmissores, como DA e glutamato (88).
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Dados obtidos em animais evidenciaram que a administracao cronica de nicotina por via
oral tem a capacidade de restaurar os niveis de DA extracelular no estriado dorsal, bem
como restabelecer a depressao a longo prazo (do inglés, Long-Term Depression, LTD)
em sinapses estriatais. Estes efeitos sustentam a hipotese da existéncia de uma relacao
funcional entre a DA, a plasticidade sindptica e o comportamento motor, com impacto

positivo nos sintomas motores caracteristicos da DP (89).

Estes efeitos sdo mediados essencialmente por nAChRs, que demonstram ser
importantes para a modulacao da plasticidade sinaptica e da funcao dopaminérgica. Ao
ativar os nAChRs e aumentar os niveis de DA, a nicotina pode facilitar a inducao de

mecanismos de plasticidade sindptica e provocar neuroadaptacoes a longo prazo (90).

Apesar de serem necessarios mais estudos que comprovem estes mecanismos em
humanos, os dados disponiveis sugerem que a nicotina pode contribuir para a reparacao
e reorganizacao do sistema dopaminérgico, reforcando o seu potencial terapéutico na DP
(89).

3.5. Limitacoes e controvérsias

Apesar dos efeitos promissores da nicotina observados em diversos modelos
experimentais, a sua aplicacao terapéutica na DP continua controversa. Grande parte da
evidéncia disponivel provém de modelos animais ou ensaios pré-clinicos, o que levanta
duvidas e dificulta a projecao dos resultados em contexto clinico (91). Além disso, ha uma
consideravel dificuldade em desenvolver modelos animais parkinsonianos que
mimetizem de forma fidedigna a patogénese da doenca humana, nomeadamente no que
diz respeito a sua etiologia, progressdo e padrao especifico de perda neuronal

dopaminérgica (92).

Adicionalmente, os estudos existentes apresentam limitacdes metodologicas relevantes.
Diversos fatores podem modificar a acdo terapéutica da nicotina no ser humano,
incluindo o perfil de dosagem, o estadio clinico da doenca (parkinsonismo atipico, DP de
inicio precoce, DP leve a moderada), a via de administracdo (oral, intravenosa,
transdérmica, inalatoria) (93), a duracao do tratamento e até variabilidades genéticas
individuais. Esta heterogeneidade contribui para a inconsisténcia dos resultados obtidos

nos diferentes estudos e compromete a definicao de protocolos clinicos eficazes e seguros

(94).

Outro ponto a considerar € o facto de os mecanismos moleculares subjacentes aos efeitos

benéficos da nicotina ainda nao serem completamente compreendidos. Embora se
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reconheca o envolvimento dos subtipos a7 e B2, a complexidade das vias celulares
envolvidas, incluindo modulacao dopaminérgica, resposta anti-inflamatoria, controlo do
stress oxidativo e funcdo mitocondrial, dificulta a definicdo de alvos farmacologicos

unicos e especificos (95).

Um aspeto critico adicional consiste no facto de a nicotina ser uma substancia altamente
viciante, devido principalmente a sua acao sobre os sistemas dopaminérgicos. A nicotina
ativa e dessensibiliza os nAChRs, contribuindo para os eventos celulares subjacentes a
dependéncia. Este risco constitui uma limitacao significativa a sua aplicacao terapéutica,
reforcando a necessidade de considerar abordagens alternativas com maior seguranca e
capazes de reproduzir os potenciais efeitos neuroprotetores da nicotina sem induzir

dependéncia (96).

Por outro lado, a evidencia clinica disponivel continua limitada e, por vezes,
contraditoria. Enquanto alguns estudos sugerem melhorias sintomaticas ou até mesmo
um possivel efeito modificador da progressao da doenca (97), outros nao demonstram
beneficios significativos. A falta de consisténcia nos resultados obtidos faz com que, até
ao momento, o papel terapéutico da nicotina na DP continue inconclusivo (93). Assim, a
validacao do efeito terapéutico da nicotina em pacientes com DP exige uma investigacao
clinica mais aprofundada, com modelos experimentais mais especificos e critérios de
avaliacdo bem delineados, permitindo um seguimento prolongado e a obtencao de

resultados fidedignos (98).

Em suma, apesar das limitacGes apresentadas, torna-se evidente a necessidade de
continuar a pesquisar e desenvolver alternativas terapéuticas aos farmacos tradicionais,
uma vez que a longo prazo a eficicia tende a diminuir e os efeitos adversos a aumentar.
Neste contexto, a nicotina e analogos-nicotinicos surgem como potenciais candidatos a

estratégias neuroprotetoras em doencas neurodegenerativas (99).

3.6. Perspetivas futuras

Tendo em conta as controvérsias e limitacoes descritas, o futuro da investigacao sobre o

papel da nicotina e dos nAChRs na DP abrange diversas questoes.

Em primeiro lugar, a nivel experimental, é fundamental desenvolver ensaios clinicos de
grande escala e com critérios de avaliacdo mais robustos, utilizando modelos animais
mais representativos da fisiopatologia humana, com vista a melhorar a caracterizacao

dos mecanismos moleculares envolvidos.
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Outra perspetiva relevante assenta na exploracao de novas vias de administracao, que
permitam alcancar niveis terapéuticos eficazes sem atingir os picos plasmaticos
associados a adicdo. Atualmente ja existem diversas formas farmacéuticas de nicotina
disponiveis no mercado, quer de administracao oral e nasal, como gomas de mascar,
comprimidos mastigaveis, sprays nasais e inaladores, quer para administracao na pele,

como adesivos, e ainda infusao intravenosa (100).

Ao contrario do tradicional tabaco, estas formas de administracdo revelam-se menos
prejudicais, uma vez que o tabaco e o fumo de tabaco possuem uma complexa mistura de
substéancias quimicas implicadas em diversas doencas, como cancro, hipertensao arterial
e distirbios gastrointestinais. No fumo do tabaco existem diversas substancias
comprovadamente carcinogénicas, como o monoxido de sédio, o formaldeido e o arsénio

(composto inorganico) (101).

Por ultimo, investigacGes futuras deverao também considerar a influéncia de fatores
individuais variaveis, como variabilidade genética, fase da doenca e a presenca ou
auséncia de sintomas, de modo a criar abordagens mais personalizadas e centradas no

doente (96).

Concluindo, as perspetivas futuras apontam para a necessidade de desenvolver uma
investigacdo mais solida, que combine modelos pré-clinicos avancados com ensaios
clinicos rigorosos e o desenvolvimentos de novos compostos farmacologicos e novas vias
de administracdo de nicotina. Apenas através desta abordagem integrada sera possivel
concluir se a nicotina e os seus derivados poderao vir a ocupar um lugar relevante no

panorama terapéutico da DP.
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4. Conclusao

A DP permanece um dos maiores desafios no campo das doencas neurodegenerativas,
ndo apenas pela sua crescente prevaléncia mundial e elevado impacto social, mas

também pela complexidade dos mecanismos fisiopatolégicos envolvidos.

A degeneracdo progressiva dos neurdnios dopaminérgicos da SN, associada a
acumulacdo patolégica de aS e a interacao entre a disfuncdo mitocondrial, o stress
oxidativo, a disfuncao do proteossoma e do lisossoma e os processos neuroinflamatorios,
configuram uma rede multifatorial que dificulta tanto o diagnoéstico precoce como o

desenvolvimento de terapias modificadoras da progressao da doenca.

Neste contexto, a identificacdo de fatores neuroprotetores tem-se revelado uma via
promissora para retardar ou mitigar a progressao da doenca. Entre os fatores protetores
identificados, a nicotina e a ativacdo dos nAChRs tém despertado especial interesse
cientifico. Diversos estudos pré-clinicos evidenciam a capacidade da nicotina em
modular a neurotransmissdo dopaminérgica, reduzir a neuroinflamacdo, modular o
stress oxidativo, regular a apoptose e promover a plasticidade sinaptica e a neurogénese.
Os subtipos a7 e a4p2 dos nAChRs, pela sua presenca em regioes cerebrais criticas, como
SN, cortex e estriado (Tabela 2), e pela elevada afinidade apresentada pela nicotina,

destacam-se como potenciais alvos farmacolégicos.

Contudo, apesar dos resultados positivos em animais, os ensaios clinicos desenvolvidos
em humanos tém apresentado conclusdes inconsistentes, refletindo limitacoes
metodologicas, heterogeneidade interindividual, diferencas entre os modelos
experimentais e a realidade clinica, bem como lacunas no conhecimento sobre dosagens
e vias de administracao seguras e eficazes de nicotina. Assim, apesar de existir uma base
cientifica s6lida que sustenta o potencial papel neuroprotetor da nicotina na DP, os dados
disponiveis ainda nao sdo completamente conclusivos e ndo permitem a sua traducao

para terapias seguras e eficazes.

O futura da investigacao neste dominio passa, portanto, por uma melhor compressao da
fisiopatologia da DP, pelo desenvolvimento de ensaios clinicos bem estruturados e
controlados, pela criacdo de agonistas seletivos dos nAChRs com menor toxicidade e
maior eficicia, bem como pela integracdo de abordagens multidisciplinares que

combinem farmacoterapia, intervencoes nao farmacologicas e estratégias de prevencao.
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A consolidacao destes conhecimentos podera abrir caminho para novas solucoes
terapéuticas capazes de modificar o rumo da DP, oferecendo uma visdo positiva para

todos os portadores da doenca.
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Capitulo II — Experiéncia Profissionalizante

na Vertente de Farmacia Comunitaria

1. Introducao

Nas ultimas décadas, as farméacias comunitarias consolidaram-se como fortes pilares no
SNS, ultrapassando a funcdo primordial de dispensa de medicamentos. Atualmente,
assumem-se como prestadoras de servicos de primeira linha junto da comunidade. Para
além das funcoes basicas, as farmacias comunitarias destacam-se pela sua intervencao
ativa na promocao da adesao a terapéutica, na detecdo precoce de situacoes clinicas
relevantes, no aconselhamento e incentivo a adocdo de padrdes comportamentais
orientados para a manutencao da satide, bem como no acompanhamento individualizado

da terapéutica, tendo sempre como foco principal o bem-estar e a seguranca dos utentes

(1).

O estagio final constitui uma etapa essencial no meu percurso formativo académico,
permitindo a integracdo, solidificacio e aplicacio dos conhecimentos tedricos
adquiridos, para além do desenvolvimento de competéncias técnicas, racionais e
interpessoais. Deste modo, representa um momento determinante na formacao de um
futuro farmacéutico, dado que a teoria e a pratica culminam naquilo que é a profissao

farmacéutica.

Neste ambito, o presente relatério de estagio, além de apresentar os elementos nele
contidos, visa também refletir sobre a minha experiéncia profissionalizante desenvolvida
na area de farmécia comunitaria, mais concretamente na Farmaécia de Briteiros (FB), no
periodo compreendido entre 3 de fevereiro e 20 de junho de 2025. Descreverei as
principais atividades realizadas, os desafios enfrentados e as aptiddes adquiridas ao
longo deste estagio, destacando sempre a importancia do farmacéutico comunitario no
reforco do SNS, bem como o impacto positivo que cada profissional de satde pode

exercer na vida dos seus utentes.
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2. Estrutura fisica e dinamica funcional da Farmacia de
Briteiros

2.1. Localizacao geografica

A FB localiza-se na Rua Martins Sarmento n.° 307 - Salvador de Briteiros, Guimaraes.
Encontra-se relativamente proxima da Casa do Povo da freguesia e da Unidade de Saiade
Familiar Duovida, pertencente a Unidade Local de Saude (ULS) do Alto Ave.

2.2. Periodo de funcionamento

O horério de expediente da FB é de segunda a sexta-feira, das 9:00h as 20:00h, e ao
sabado, entre as 9:00h e as 13:00h. Esta distribuicao horaria permite cumprir o requisito

minimo de 44h semanais, de acordo com a regulamentacao vigente (2).

2.3. Infraestruturas

2.3.1. Area exterior

A area exterior de um estabelecimento de satide deve ser projetado de modo a assegurar

uma boa visibilidade, acessibilidade e seguranca a todos os utentes.

A FB possui na sua fachada o indicativo “Farmaécia de Briteiros” e a representacao grafica
luminosa “Cruz Verde”, possibilitando identifica-la facilmente (Figura 8). Na porta de
entrada estdo presentes diversas informac6es como a identificacdo da diretora-técnica,
o horéario de expediente, o preco pelos servicos ali prestados, as farmacias de servico no

concelho de Guimaraes, e algumas campanhas que sao mudadas periodicamente (3).

No aspeto da acessibilidade, a FB esta devidamente equipada. Com efeito, além de
possuir parque de estacionamento, dali parte uma rampa até a porta de entrada,

facilitando a mobilidade de todas as pessoas portadoras de deficiéncia, criancas e idosos.

Figura 8 - Area exterior da FB.
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2.3.2. Area interior

No que diz respeito a area interior, a FB possui um espaco de atendimento ao publico e
exposicao de produtos, dois espacos dedicados a atendimento personalizado, um

armazém, um laboratorio e instalacoes sanitarias (4).

As divisdes sao limpas diariamente, proporcionando um bom ambiente aos

trabalhadores e aos utentes que procuram o estabelecimento.

Conforme o Manual de Boas Praticas Farmacéuticas (BPF) é imperativo implementar
medidas de seguranca que assegurem a protecao dos utentes, dos colaboradores, bem
como dos produtos. A FB esta equipada com camaras de videovigilancia no seu interior,
acompanhadas de avisos claramente visiveis, esclarecendo que o publico esta a ser
filmado (5).

2.3.2.1. Atendimento ao puablico e exposicao de produtos

O espaco de atendimento ao publico e exposicao de produtos é uma area acolhedora e

ampla, que permite circular com facilidade (Figura 9).

O espaco possui trés balcoes, munidos de computador conectado ao SIFARMA® (versao
2025), leitor oOtico, terminal de multibanco, ligacdo a Cashlogy Azkoyen (caixa de
pagamento automatico), impressora de faturas e de receituario e ainda algumas gavetas

para organizacao.

Nesta mesma zona, esta disponivel uma extensa selecao de produtos, desde cosméticos,
alimentacao terapéutica, artigos de puericultura, produtos para cuidados sénior, higiene
oral e ainda alguns suplementos dietéticos. Todos os produtos acessiveis ao publico,
estdo devidamente identificados com uma etiqueta com o preco de venda ao publico
(PVP).

Conta ainda com um sofd, uma pequena mesa com alguns brinquedos infantis e uma

balanca eletronica.
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Imediatamente atras dos balcoOes, e sem livre acesso aos utentes, existe um grande
expositor com Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM) e suplementos
alimentares, mudados periodicamente em funcdo da época e das exigéncias da
comunidade. Logo abaixo deste grande expositor, armazenados em gavetas, existem
outros MNSRM e também alguns produtos farmacéuticos e dispositivos médicos,
vendidos praticamente durante todo o ano, como analgésicos, enemas, pomadas e
cremes, testes de gravidez, soro fisiologico, compressas estéreis, fitas elasticas, entre

outros.

Figura 9 - Espaco destinado ao atendimento ao publico e a exposicao de produtos da FB.

2.3.2.2. Atendimento personalizado

A FB possui ainda duas salas destinadas a atendimento personalizado, disponibilizando

aos utentes um local mais resguardado, onde podem expor as suas davidas.

Uma das salas (Anexo 1) destina-se a determinacdo de parametros bioquimicos
(colesterol total, triglicéridos, glicémia, pressao arterial e acido urico), administracao de
vacinas nao incluidas no Plano Nacional de Vacinacido (PNV) e outro tipo de
medicamentos por via injetavel, além da realizacao de testes rapidos para a detecao de
infecdo urinaria. Esta mesma sala encontra-se equipada com cadeira ajustavel até a
posicao horizontal com apoio lateral de bracos, um contentor de residuos de material
perfurante e cortante (Grupo IV), e outro para o deposito de material contaminado
(Grupo III), alcool 70%, luvas, algodao, pensos rapidos, botija de oxigénio medicinal e
um pequeno armario para arrumacdo de material e dispositivos médicos, como

tensiémetro, glucometro, lancetas e agulhas.
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Neste local existe também um kit destinado ao tratamento de reacGes anafilaticas e
adrenalina injetavel, em conformidade com o manual de BPF para a administracao de

vacinas nao incluidas no PNV e outros medicamentos injetaveis (6).

A outra sala estd reservada ao apoio a consultas de nutricdo, que decorrem

semanalmente, conduzidas pela Dr.2 Angela Teixeira, nutricionista da EasySlim®.

2.3.2.3. Realizacao, rececao e gestao de encomendas

Esta 4rea situa-se fora do local de atendimento, sem acesso livre aos utentes. Este local é
apoiado por uma secretaria que possuiu um computador com ligacdo ao SIFARMA®,
duas impressoras, leitor 6tico e telefone fixo. Imediatamente acima desta secretéria,
encontram-se diversas pastas para arquivo de documentacio, como faturas de compra,
faturas e respetivos balancos mensais de dispensa de medicamentos psicotropicos e

manipulados.

2.3.2.4. Armazém

Todos os farmacos sdo dispostos conforme a classificacao alfabética de nome comercial,
exceto os Medicamentos Genéricos (MG) que se encontram arrumados por classificacao
alfabética de Denominacao Comum Internacional (DCI), dispostos de modo ascendente

de dosagem e agrupados conforme a sua formula farmacéutica.

Os farmacos apresentados na forma comprimidos, capsulas e adesivos transdérmicos
encontram-se arrumados em gavetas, devidamente identificadas, separando os MG dos
“originais”. As solucOes orais, os pds para solucao oral, as lancetas, as agulhas e as
embalagens de dimensOes maiores sao armazenadas em gavetas mais altas, na parte
superior. Produtos de aplicacdo topica, injetaveis, supositérios, 6vulos vaginais,
preparacoes para aplicacao ocular e inaladores estao organizados, separadamente, num

outro bloco de gavetas, segundo os mesmos critérios descritos acima (Anexo 2).

Relativamente aos medicamentos termossensiveis, como insulinas, determinados
antibioéticos e vacinas - tanto humanas como de uso veterinério - sdo conservados de

forma adequada no frigorifico.

A FB possui um outro armazém, localizado no piso inferior, que se destina a armazenar
os excedentes. Este local apresenta trés compartimentos. Um deles, bastante amplo,
possuiu prateleiras para os MG em excesso e, separadamente, para produtos

dermocosméticos das mais variadas marcas, como Uriage®, Avéne®, A-derma® e

47



Mustela® (Anexo 3). Neste mesmo piso, existe uma outra sala para armazenamento de
stocks de outros produtos de venda livre, como fraldas, elixires e pastas dentrificas,
pomadas e cremes, suplementos alimentares, produtos de nutri¢ao e alimentacao dos
lactentes. O dltimo compartimento possui um arméario com a respetiva chave de
seguranca, isolado de todos os outros medicamentos, para guardar medicamentos

psicotropicos e estupefacientes.

2.3.2.5. Laboratério

A FB tem ao seu dispor um pequeno laboratorio reservado exclusivamente a preparacao
de formulacoes farmacéuticas liquidas, por exemplo antibioticos, adicionando agua

purificada, fabricada segundo a Farmacopeia Portuguesa IX, a preparacao inicial em po.

2.3.2.6. Instalacoes sanitarias

No espaco interior estao situadas as instalagdes sanitarias para uso dos trabalhadores e
dos utentes, podendo também ser usadas pelos clientes que pretendam fazer colheita de

urina.

2.4. Quadro de pessoal

A FB possui cinco trabalhadoras, a Dr.2 Cristina Guimaraes, proprietaria e diretora-
técnica, trés farmacéuticas: Dr.2 Alexandra Reis, Dr.2 Diana Baptista e Dr.2 Inés

Gongalves, além da Dr.2 Lara Guimaraes, técnica auxiliar de farmacia.

A relacao profissional pode ser equiparada a uma familia. Com efeito, a equipa distingue-
se pela sua coesao, respeito, entreajuda e compreensao, encimadas estas qualidades do

grupo, pela amizade.

A simpatia de toda a equipa fez-me sentir integrada desde o primeiro dia, onde todas as
minhas davidas e incertezas foram esclarecidas ao pormenor, favorecendo e facilitando

0 meu crescimento nao s6 como pessoa, mas também como futura farmacéutica.
2.4.1 Direcao técnica

Numa farmécia, o diretor-técnico representa a autoridade maxima no seu
funcionamento. Ele é responsavel pelo planeamento, gestao e coordenacao de todas as
tarefas associadas a pratica farmacéutica. Compete-lhe também assegurar a execucao
adequada de todas as tarefas praticadas dentro da mesma, cumprindo todos os deveres

legalmente exigidos.
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Quem estiver atento a realidade do dia a dia na FB, constatara facilmente, que a Dr.2
Cristina, no duplo papel de proprietaria e respetiva diretora-técnica, é exemplar no
cumprimento da legislacdo em vigor. Na sua auséncia ou impedimento, pode ser

substituida quer pela Dr.2 Alexandra quer pela Dr.2 Diana (3).

3. Informacao e documentacao cientifica

A FB apresenta uma pequena biblioteca ao dispor dos seus funcionérios, contendo em
formato fisico a Farmacopeia Portuguesa, o Formulario Galénico Portugués e o
Prontuario Terapéutico (3). Possui também muitos outros manuais e panfletos
informativos relevantes, com destaque para a lista das principais substancias ativas
fotossensiveis, substancias ativas desaconselhadas no periodo de gravidez e

amamentacao e ainda portf6lios de produtos das mais variadas marcas.

Outra forma de obter informacao cientifica de forma rapida e atualizada é acedendo ao
Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM), disponivel no software

SIFARMA®.

4. Perfil demografico dos utentes da Farmacia de
Briteiros

A FB recebe diariamente dezenas de utentes, maioritariamente residentes locais, muitos
deles clientes ha varios anos, com registo ativo no sistema informatico da farmaéacia. Além
de levantarem a sua medicacao habitual, recorrem frequentemente a farmacia para
obterem aconselhamento da equipa, em quem confiam plenamente, procurando, além

do mais, nao raro, uma palavra de apoio e conforto.

A data da elaboracdo do presente relatério, a FB apresentava 10.186 clientes ativos
registados na sua base de dados. Para fins estatisticos, procedi ao levantamento de todas

as fichas de cliente, em formato Excel.

Ao caracterizar os utentes de acordo com o seu sexo, analisando o grafico circular (Figura
10), verifica-se que 47% sao mulheres, 41% homens e 12% apresentam género nao
definido.
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Figura 10 - Distribuicdo por género dos utentes da FB.

Relativamente a esta categoria, a predominancia de utentes do sexo feminino esta
associada a uma maior procura das mulheres por cuidados de satude, incluindo
dermocosmética, produtos de bem-estar e contracecdo. As mulheres desempenham
frequentemente um papel ativo na gestao da satide familiar, o que pode também justificar

esta tendéncia.

A maioria dos homens que recorrem a FB procuram apenas levantar a sua medicacao
habitual, medir parametros bioquimicos e pedir aconselhamento, sendo que raramente

procuram algum produto cosmético ou de suplementacao nutricional ou vitaminica.

Relativamente a distribuicao etaria, de acordo com a Figura 11, podemos constatar que
59% dos utentes tém idades compreendidas entre os 18 e os 64 anos, 19% representam
os utentes com mais de 65 anos, 17% tém idade inferior a 18 anos e, por fim, 13% dos
clientes optaram por nao fornecer a sua data de nascimento no momento do registo,

permanecendo assim com idade indefinida.
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Figura 11 - Distribuicao por faixa etaria dos utentes da FB.

A maioria dos utentes da FB situa-se no segmento etario dos 18 aos 64 anos,
representando a populacao adulta em idade ativa. Este grupo procura a farmaécia
principalmente para adquirir medicacdo crénica, produtos de saide e suplementos

multivitaminicos.

Os clientes pertencentes a faixa etaria igual ou superior a 65 anos, representam também
uma parte bastante significativa dos utentes. Estes retratam uma populacdo mais
vulneravel e muitos deles com patologias cronicas, como hipertensao arterial (HTA),
hipercolesterolemia e diabetes, que implicam um maior consumo de Medicamentos
Sujeitos a Receita Médica (MSRM). Destinado a este puablico, a farmécia implementa
estratégias especificas de acompanhamento terapéutico e apoio na gestao da medicacao,
com vista a promover a adesdo ao tratamento e otimizar os seus resultados. Para
complementar a dispensa de medicamentos, estes utentes recorrem frequentemente aos
servicos farmacéuticos disponibilizados, como medicao dos parametros bioquimicos ou
administragdo de injetaveis. Em muitos casos, a medicacdo destes doentes é levantada
pelos seus cuidadores, pessoas mais jovens que auxiliam os seus familiares ou amigos na

aquisicao e administracao correta dos medicamentos.

Os clientes com idade inferior a 18 anos, abrangendo criancas e adolescentes
devidamente acompanhadas por um adulto, deslocam-se a farmacia, na sua maioria,
para comprar medicamentos pediatricos, medicamentos injetaveis, produtos para
higiene infantil e alimentacdo para lactentes. Para além disso, estes utentes procuram
frequentemente a farméacia para obter aconselhamento e tratamento para situacoes

transitorias, tais como conjuntivites, otites, varicela, entre outras.
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De um modo geral, a criacao e anélise deste tipo de graficos permite a farmacia identificar
o perfil predominante dos seus clientes e ajustar estratégias personalizadas de
atendimento, produtos e servicos que devem reforcar de acordo com as necessidades de

quem diariamente atendem.

5. Gestao da Farmacia de Briteiros

A administracdo de uma farmacia é, em grande parte, atribuida ao seu diretor-técnico
e/ou proprietario. Durante a execucdo do meu estagio, pude constatar que esta tarefa
exige uma abordagem minuciosa, devido a diversos fatores, como a subida constante do
preco dos medicamentos, a crescente descontinuacdo de produtos farmacéuticos, a
monitorizagao rigorosa dos prazos de validade e a escassez de recursos disponiveis. Este
ultimo fator é particularmente evidente nos medicamentos e dispositivos médicos
destinados a doentes com diabetes mellitus tipo 2, como o injetavel Ozempic®
(Semaglutido) e os sensores de glicémia Freestyle Libre®, cuja procura é muito superior
a disponibilidade. Situacao semelhante verifiquei também com o medicamento Pylera®
(Subcitrato de bismuto potéssico + Metronidazol + Tetraciclina), fAirmaco usado para a
erradicacao da bactéria Helicobacter pylori, muito requisitado pelos utentes da FB, mas

cuja escassez tem dificultado a sua dispensa e consequente tratamento.

Neste ambito, torna-se fundamental que todos os profissionais contribuam ativamente
para uma gestao eficiente do ciclo do medicamento (Figura 12), promovendo um

funcionamento mais dindmico, sustentivel e economicamente viavel.
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Figura 12 - Ciclo do medicamento na Farm4cia Comunitaria. Elaborada com a ferramenta Canva.

5.1 Sistema informatico

O sistema informaético representa um recurso indispenséavel a organizacao e gestao das
atividades de uma farméacia, ao permitir uma organizacdo mais eficiente e um
planeamento rigoroso dos servicos de satide prestados, reduzindo também o tempo e os

recursos gastos.

Na FB o software utilizado é o SIFARMA®, versao 2000 no backoffice e versao 2025 no
atendimento ao publico. Através deste sistema é possivel otimizar de forma significativa
a gestao global da farméacia e todo o circuito do medicamento. Este programa permite a
execucao de um vasto conjunto de tarefas, entre as quais se destacam a gestao de stocks,
reservas de produtos, controlo dos prazos de validade, a criacao e rececao de encomendas
e o controlo rigoroso de entrada e saida de medicamentos passiveis a regulamentacao
especifica, tal como ocorre nos psicotropicos e estupefacientes. Cada operador acede ao

sistema informatico de forma individual, utilizando uma palavra-passe propria.

O sistema revelou-se ser um 6timo aliado durante o meu estagio, sendo que, logo na
primeira semana, foi-me apresentado o Manual de Eficiéncia Operacional, onde pude

consultar ao pormenor todas as operacoes passiveis de serem realizadas. Acedendo ao
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RCM de cada produto é possivel encontrar imensa informacdo, como indicacées
terapéuticas, composicdio dos medicamentos, posologias recomendadas,
contraindicacOes e possiveis interacoes medicamentosas e reacoes adversas. O facil e
rapido acesso a todos os detalhes do produto, torna os atendimentos mais eficientes e
permitem que, mesmo na presenca de um medicamento desconhecido, possamos dar
informacbes corretas aos utentes, podendo também detetar e evitar possiveis erros

humanos.

Dentro do préprio programa, associado a ficha do cliente, temos a op¢ao do cartao Sauda.
Este cartdo surgiu de uma iniciativa das Farmacias Portuguesas, com o objetivo de
beneficiar os utentes aderentes, acumulando um ponto por cada um euro gasto na
farmaécia, excluindo MSRM. Estes pontos podem depois ser rebatidos por produtos ou
ser descontados em vendas futuras. O cartdo Sauda cria também algumas campanhas
para produtos especificos, mudadas a cada estacdo, que apenas utilizadores do cartao
tém acesso (7). Todas estas promocoes estao visivelmente identificadas nos locais onde

os produtos se encontram, para que os clientes tenham conhecimento.

5.2 Aquisicao e armazenamento de medicamentos e
produtos de satde

5.2.1 Gestao de stocks

A gestdo de stocks numa farmécia comunitaria é um processo essencial, de forma a
assegurar a disponibilidade continua de medicamentos e produtos de satade, favorecendo
a eficiéncia e a qualidade dos servicos prestados a populacao. A gestao incorreta pode
originar ruturas de stock, ou excessos, resultando em perdas econémicas associadas a
produtos expirados ou de baixa rotatividade. Deste modo, o principal objetivo da gestao
de stocks é determinar de forma estratégica quais os produtos a encomendar, em que
quantidades e qual o momento mais oportuno para o fazer, garantindo o equilibrio entre

a procura e a capacidade funcional da farmécia.

Este processo comeca com a definicao de um stock minimo e maximo para cada produto,
baseado nao s6 no histérico de vendas mas também em fatores sazonais, de modo a
manter um stock equilibrado. Apo6s serem definidos os limites, o circuito do
medicamento tem inicio, com a realizacio das encomendas aos fornecedores ou
diretamente aos laboratorios. A transmissao da encomenda é um processo informatizado
ou, em alguns casos, pode ser feita por chamada telefonica ou de forma presencial pelos

delegados de informacgdo médica.
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Uma eficiente gestao de stocks contribui ativamente para a reducao de custos, melhora
a organizacdo e armazenamento dos produtos, garantindo um servico mais rapido e

eficaz para os utentes.

5.2.2 Critérios de abastecimento e selecao de
fornecedores

A maioria dos medicamentos e produtos farmacéuticos sdo adquiridos através de
distribuidores grossistas. A OCP Portugal® e a Cooprofar® s3o os principais

armazenistas e distribuidores da FB.

O fornecedor é selecionado com base na sua disponibilidade e rapidez na entrega dos
produtos, e nas condicoes de aquisicdo oferecidas, como facilidades de pagamento,
descontos e bonus. Além destes principais fornecedores, alguns produtos cosméticos,
como os da marca Papillon®, Bow New York®, Avéne® e Uriage®, sao adquiridos
diretamente aos fabricantes que, na aquisicdo de grandes quantidades, oferecerem

promocgdes vantajosas.

5.2.3 Realizacao de encomendas

Numa farmacia é possivel efetuar encomendas por diferentes vias, consoante a urgéncia,
o tipo de produto e o fornecedor selecionado. Entre os principais métodos, a FB utiliza
as encomendas instantaneas, as diarias, as chamadas “Via Verde”, as realizadas
diretamente ao laboratorio e as feitas presencialmente ao delegado de informacao

médica.

Primeiramente, as encomendas instantaneas sao realizadas diretamente no SIFARMA®
aos distribuidores farmacéuticos, com o objetivo de repor o mais rapido possivel

medicamentos ou produtos em falta, que o utente solicitou durante o atendimento.

As encomendas diarias sao processadas duas vezes por dia pela responsavel da farmacia,
com base em limites minimos e maximos de stock. Quando é atingido o stock minimo
pré-definido de um produto, o software gera de forma automatica uma proposta de

encomenda que deve ser analisada e ajustada pela responsavel a posteriori.

O sistema “Via Verde” implementado em Portugal é um mecanismo excecional de
abastecimento das farmacias, com o objetivo de fornecer as mesmas, de forma mais
rapida, medicamentos que se encontram em rutura de stock no mercado. E um sistema
coordenado pelo Infarmed, I.P, com o apoio de varias entidades do setor farmacéutico,

como a Associacao Nacional de Farmacias (ANF), tendo como propoésito reduzir o
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impacto das ruturas de stock e reforcar a resposta eficiente as urgéncias dos utentes,

especialmente em casos de terapéuticas criticas (8).

Alguns produtos, como suplementos alimentares, dermocosméticos e produtos de

higiene, sdo adquiridos diretamente junto dos laboratérios da industria farmacéutica.

Por fim, existem também as encomendas realizadas de forma presencial ao delegado de
informagdo médica, atuando como intermediario entre a farmécia e as entidades de

saude publica.

No ambito da minha formacao, foi-me possivel realizar varias encomendas instantaneas
no decorrer do atendimento ao publico e de assistir a realizacao de encomendas diarias,
encomendas diretas ao laboratorio e a delegados. Durante a realizacdo de encomendas,
confrontei-me constantemente com a infeliz realidade da existéncia de muitos produtos
esgotados, o que compromete nao s6 a continuidade da terapéutica, como também a

confianca dos utentes no servigo fornecido.

5.2.4 Rececao e verificacao de encomendas

De segunda a sexta-feira sdo entregues diariamente duas encomendas na FB, uma no
periodo da manha e outra no periodo da tarde. Ao sdbado é entregue apenas uma
encomenda, no periodo da manha. As encomendas sao entregues, dependendo do tipo
de produto a receber e do fornecedor, em caixas de cartao ou recipientes de plastico
rigido, identificados com o nome do distribuidor e o respetivo niimero de identificacao.
Estes recipientes sao apelidados de “banheiras”, apresentando cor azul com a indicacao
“Medicamentos a conservar no frio” para os medicamentos termossensiveis, equipados
com isolamento térmico apropriado e sistemas de armazenamento de gelo no interior,
ou cor verde para todos os restantes produtos farmacéuticos. Deste modo, no momento
da rececdo de uma encomenda, deve-se acondicionar primeiro os produtos

transportados nos contentores azuis, devendo ser colocados de imediato no frigorifico.

Primeiramente, para processar uma encomenda é necessario recolhermos a fatura
correspondente. As faturas possuem a identificacdo do intermediario grossita ou do
laboratorio, o nimero da fatura, os codigos dos produtos, a sua designacao, a quantidade
pedida, a quantidade enviada, o PVP, o preco de venda a farméacia (PVF), possiveis
descontos aplicados, o valor do IVA, o valor da fatura e, por fim, o total de produtos
enviados. De seguida, é necessario fazer a leitura 6tica de cada produto ou colocar
manualmente o Codigo Nacional do Produto (CNP), verificando sempre o prazo de

validade e a integridade das embalagens. Finalmente, é confirmado, e ajustado se
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necessario, o PVP e o PVF, além do valor total da encomenda e a totalidade dos produtos

rececionados, consoante a fatura.

Apo6s a finalizacdo da encomenda, sdo validadas as substincias psicotropicas e
estupefacientes, se aplicavel, € feita a emissao das etiquetas do PVP para os produtos que
o0 exigem, comunicam-se os produtos esgotados ao Infarmed, I.P. e é dada entrada das

reservas para os clientes que estdo a aguardar produtos.

Geralmente, o processo de rececao e verificacdo de encomendas na FB é realizado por
duas profissionais, enquanto uma da entrada dos produtos, a outra vai procedendo ao
acondicionamento, de forma a tornar o processo mais agil, evitando a acumulacao de

produtos no local destinado a rececao.

5.2.5 Marcacao de precos

Em 2023 foram introduzidas alteracoes aos regimes juridicos das farmacias
comunitéarias, determinando a eliminacao da indicacdo do preco dos medicamentos nas
embalagens (9). No entanto, os MSRM apresentam margens legais de comercializacao
estipuladas pelo Infarmed, I.P., sendo proibida a sua comercializacao por um preco mais

baixo ou mais alto do que o estabelecido.

No que diz respeito aos restantes produtos, cabe ao proprietério estabelecer o seu PVP,
tendo em consideracao o PVF, as margens de lucro e as condi¢oes comerciais oferecidas.
Apoés a definicao do PVP sdao impressas etiquetas contendo o cédigo de barras, o CNP e o

respetivo valor, aplicadas apenas nos produtos expostos com livre acesso aos utentes.

5.2.6 Armazenamento e condicoes de conservacao

Concluido o aprovisionamento e a marcacdo dos precos, os produtos devem ser
armazenados, assegurando sempre as Otimas condicoes de espaco, luminosidade,

temperatura, humidade e seguranca, conforme as exigéncias regulamentares aplicadas.

Como ja referido acima, a arrumacao é feita tendo em conta a forma farmacéutica,
seguida de classificacao alfabética de nome comercial ou DCI, e por ordem crescente de
dosagem. Todos os produtos sao geridos de acordo com o método FIFO (do inglés, First
In, First Out), isto é, deve-se posicionar primeiramente os medicamentos cujo prazo de

validade seja mais curto, assegurando assim a sua dispensa prioritéria.

Em casos especificos, tais como, medicamentos estupefacientes e psicotropicos, estes sao

acondicionados numa area exclusiva.
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Alguns artigos de venda livre, como cosméticos, leites, fraldas e desinfetantes, cuja
exposicao é permitida, encontram-se na zona de atendimento ao cliente. O remanescente

€ armazenado em estantes, no piso inferior.

Os medicamentos sujeitos a refrigeracao sao acondicionados no frigorifico, que devera
estar entre os 2,5°C e os 8°C, para garantir a estabilidade dos mesmos. Para os restantes
medicamentos, se ndo houver indicacdo especifica, deve considerar-se a conservacao a

temperatura ambiente, isto €, a menos de 25/30°C, em local seco e sem exposicao solar.

A temperatura e a humidade de todos estes espacos sao devidamente controladas com

recurso a um sistema de medicacao e registo (Figura 13) (5).
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Figura 13 - Sistema de monitorizacgio e registo da temperatura e humidade, nas areas de armazenamento

e atendimento.

No dia 28 de abril, devido ao apagao nacional que afetou a FB durante aproximadamente
oh, a auséncia de energia elétrica colocou em risco a manutencdo adequada da
temperatura dos medicamentos termossensiveis. Neste contexto, o sistema de
monitorizagdo e registo da temperatura e humidade revelou-se fundamental,
permitindo-nos ter um registo grafico detalhado das variacoes térmicas do frigorifico ao
longo do tempo. Esta monitorizacdo continua facilitou a posterior avaliacdo, em
colaboracao com as entidades competentes, da estabilidade e seguranca dos produtos
armazenados, garantindo assim a qualidade farmacéutica e a seguranca dos utentes.

Felizmente, nenhum produto teve de ser descartado ou devolvido devido ao apagao.

5.2.7 Monitorizacao dos prazos de validades e gestao de
devolucoes

Segundo a Ordem dos Farmaceéuticos, o prazo de validade pode ser caracterizado como
a data-limite até a qual o medicamento preserva a sua eficicia e qualidade, desde que

seja armazenado nas condicoes adequadas (10).
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Os medicamentos cuja data de validade é ultrapassada representam nao s6 um perigo
significativo para a satde publica, como também um potencial prejuizo econémico para
a organizacdo. Por este motivo, é fundamental assegurar um controlo rigoroso e
sistematico dos prazos de validade de todos os farmacos e produtos de satide, garantindo
a maxima seguranca dos utentes. Embora exista, em alguns casos, a possibilidade de
devolucao aos fornecedores, essa opcao esta sujeita a prazos e condicOes especificas
previamente estipuladas, pelo que a gestdo preventiva continua a ser a abordagem

privilegiada.

Na FB, uma vez por més é impressa uma lista com todos os produtos cujo prazo de
validade termina nos quatro meses subsequentes. O procedimento consiste em procurar
os medicamentos que estao presentes na lista, verificar se a validade coincide com aquela
que estd apresentada na embalagem, corrigir no sistema informatico se necessario, e
retirar o produto do local de armazenamento segundo pré-requisitos. Embalagens de
trinta comprimidos ou menos sao retiradas 1 més antes da sua data de expiracao - por
exemplo, um produto que apresente validade até abril é retirado no més de marco - e
embalagens que apresentem sessenta comprimidos sdo retiradas 2 meses antes - por
exemplo, um produto que apresente validade até maio é retirado e devolvido durante o

més de marco.

Em seguida, é emitida uma nota de devolucgao para esses produtos, que sao enviados ao
fornecedor. A aceitacao da devolucao depende do estado dos produtos e do cumprimento

dos prazos estabelecidos.

No entanto, pode ser necessario fazer devolucoes de produtos por outras razées, como
mas condicoes de apresentacdo das embalagens, erro no pedido do produto, notificacao
de um problema associado a um produto por parte do utente ou quando o produto
rececionado nao foi encomendado. Se a devolucao for aceite é imitada uma nota de

crédito a farmacia, dando-se posteriormente entrada no sistema informatico da mesma.

6. Dispensa de medicamentos

A dispensa de medicamentos constitui uma das fungdes centrais do farmacéutico
comunitario, tendo como missao ajudar a comunidade, em geral, a utiliza-los da melhor
forma possivel. Este processo nao implica apenas a cedéncia do medicamento prescrito,
mas também a analise e validacao da receita médica, a avaliacio da adequacdo do
tratamento prescrito, a revisdo da medicacdo previamente utilizada pelo utente e, por

fim, o fornecimento de aconselhamento personalizado.
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O farmacéutico desempenha um papel crucial na educacao do utente para o uso racional
do medicamento, fornecendo informacgodes sobre posologia, efeitos adversos mais
comuns, possiveis interacoes medicamentosas, condicées 6timas de conservacao dos
produtos e outros cuidados e precaucdes relevantes. E também fundamental que o
profissional de satiide promova a utilizacdo de medicamentos genéricos, caso exista a
opcao de MG para aquele grupo homogéneo e no caso de o médico autorizar a sua
cedéncia, e tenha a capacidade de explicar as diferencas e as semelhancas destes para os

medicamentos “originais”, garantindo a maxima eficacia a um custo mais reduzido.

Um passo essencial durante a dispensa é associar a venda a ficha do cliente, garantindo
que, em futuras dispensas, seja possivel consultar a medicacao ja adquirida, permitindo
dar continuidade ao tratamento de forma adequada e identificar os preferenciais
laboratoérios ou marcas do utente. No decorrer da minha experiéncia, este aspeto revelou-
se frequentemente 1til no atendimento ao publico. A FB recebe diariamente muitos
utentes polimedicados, onde a simples troca de uma marca ou laboratério de um
determinado medicamento pode gerar muita confusdo, resultando em trocas
indesejadas, erros na toma e até mesmo nao adesao a terapéutica, uma vez que o utente

pode nao reconhecer a embalagem ou confundi-la com uma outra muito semelhante.

A farmacia comunitaria assume, desta forma, um papel indispensavel na promocgao da
adesdo a terapéutica, na prevencao de doencas e no apoio continuo aos seus utentes,

contribuindo para o bem-estar da populacgao (1).

6.1 Regras gerais para a dispensa de medicamentos

Com vista a salvaguardar os utentes e garantir uma utilizacao racional dos recursos do
SNS, a lei estipula que as farméacias apenas estao autorizadas a dispensar o nimero de
embalagens necessarias para cobrir um periodo méximo de 2 meses de tratamento,
sendo a renovacao permitida a cada 45 dias. Caso nao seja possivel calcular a quantidade
necessaria, a dispensa fica limitada a duas embalagens, por linha de prescricao ou, no

caso de embalagens em dose unitaria, quatro embalagens por més.

O proéprio Sifarma® emite um aviso quando a quantidade solicitada ultrapassa a
estabelecida por lei, ndo deixando a venda prosseguir, a ndo que se justifique o motivo
do namero de embalagens necessitar de ser superior ao permitido. As justificacGes
permitidas sdo: auséncia prolongada do pais, extravio/perda/roubo do medicamento ou

posologia incorreta (11).
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Diversas vezes deparei-me com situacoes em que a posologia do tratamento na receita
médica estava incorreta, impedindo o utente de levantar medicamentos que ja tinha em
falta. Nestes casos, justifiquei no local adequado a necessidade de dispensar mais
embalagens. Além disso, esta limitacdo representa um grande obstaculo para muitos
utentes com mobilidade reduzida, que enfrentam dificuldades acrescidas em se

deslocarem para obterem a sua medicacao cronica.

6.2 Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM)
Sao considerados MSRM aqueles que (12):

e Podem representar um risco para a saude do utente, mesmo quando utilizados
conforme indicado, na auséncia de supervisao médica.

e Apresentam risco para a saude quando administrados frequentemente e em
grande quantidades, fora das indicagdes aprovadas - uso off-label.

e Contém substancias cujos efeitos ou reacoes adversas requerem monitorizacao
adicional.

e Saodestinados a administracao por via parentérica.

6.2.1 Modelos de receitas médicas

Os medicamentos sao prescritos mediante receita médica, de acordo com a DCI da
substancia ativa, seguida da dosagem, forma farmacéutica, apresentacao, quantidade e
posologia. No entanto, em casos de substancias ativas que ainda nao possuem MG no
mercado, ou no caso de o prescritor nao autorizar substituir o medicamento, € permitido
prescrever utilizando o nome comercial do produto ou através do nome do titular de

Autorizacao de Introducao no Mercado (11-12).

As receitas médicas podem apresentam-se em trés formatos, nomeadamente manuais,
eletronicas materializadas e eletronicas desmaterializadas. A prescricdo deve ser
realizada, idealmente, por meios eletronicos, sendo que as receitas médicas manuais sao
apenas utilizadas em situacoes extraordinarias, como faléncia informaética, inadaptacao
do prescritor, prescricao no domicilio ou em casos de emissao até quarenta receitas por

A

mes.

As receitas manuais (Anexo 4) devem cumprir as seguintes normas (13):

e N3ao podem ser prescritos mais de quatro medicamentos diferentes por receita,

com um maximo total de quatro embalagens.
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e Numa receita, ndo é permitido prescrever mais de duas embalagens do mesmo
medicamento, exceto nos casos de apresentaciao unitaria, em que podem ser

prescritas até quatro.

e (Cada receita deve obrigatoriamente conter:
» Assinatura do médico e a sua vinheta.
» Identificacdo da entidade financeira responsavel.
= Nome e nimero nacional de utente do paciente.

» Data da prescrigao.

Sempre que uma receita manual, por algum motivo, nao especificar a dosagem ou a
dimensao da embalagem, devera ser dispensado ao utente o referente ao minimo

comercializado.

As receitas eletronicas possuem dois formatos, as receitas eletronicas materializadas e as

desmaterializadas.

As receitas eletronicas materializadas (Anexo 5) sdo receitas médicas impressas,
efetuadas por meios eletronicos, contendo duas partes, uma correspondente a prescricao
e outra relativa ao guia de tratamento que, apos a dispensa, é destacado e devolvido ao
utente. Este formato de receitas podem ser nao renovaveis, no caso de tratamentos de
curta/média duracdo, apresentando validade de 30 dias. Nestes casos, nao podem ser
prescritos mais de quatro medicamentos distintos, com um méaximo total de quatro
embalagens, e no maximo duas embalagens de cada. Para tratamentos prolongados, as
receitas tém validade de 12 meses, devendo conter trés vias impressas, devidamente
identificadas, e o nimero de embalagens é calculado automaticamente pelo sistema

informatico para o referido periodo, tendo em conta a posologia.

As receitas eletronicas desmaterializadas (Anexo 6) podem ser apresentadas em formato
fisico ou eletronico - SMS enviado para o telemovel do utente ou através da aplicagao
SNS24. Estas receitas possuem um “cédigo de acesso e dispensa”, e um “codigo de
opg¢ao”, para o utente puder exercer o direito de escolha. Em casos de tratamentos de
curta/média duracao, cada linha pode conter, no maximo, duas embalagens, com uma
validade de 30 dias. Nos casos de tratamentos prolongados, cada linha pode conter a
quantidade necessaria para assegurar o tratamento durante os préximos 12 meses, sendo

este namero calculado automaticamente.
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Atualmente, as receitas eletronicas desmaterializadas, quer em formato digital quer em
papel, sdo as mais utilizadas e, consequentemente, as que tive maior contacto. Este
modelo de receita médica é extremamente pratico e eficiente, permitindo ao utente
levantar a sua medicacdo em qualquer dia e a qualquer hora, pois pode ter a receita

sempre consigo no telemédvel ou no e-mail (13).

Pelo contrario, as receitas manuais apresentam varios entraves, especialmente devido a
caligrafia dos médicos, que muitas vezes é de dificil interpretacao, podendo levar a erros
na leitura dos medicamentos, dosagens ou posologias. Ao longo da minha atividade, tive
oportunidade de vender varios medicamentos e produtos de satide provenientes de
receitas manuais, trabalho que se revelou muito exigente, tendo mesmo, em alguns casos,

de pedir ajuda a outros profissionais.

6.2.2 Interpretacao e validacao profissional da
prescricao
O farmacéutico comunitario, no ato da dispensa, tem a responsabilidade de interpretar
e validar a prescricao dos seus utentes. Qualquer tipo de receita s6 é valida se incluir

obrigatoriamente os seguintes elementos (11):

e Numero da receita.

e Local da prescricao.

¢ Identificacdo do prescritor ou, nas receitas manuais, vinheta do médico.
e Nome do utente e, no caso de receitas manuais, nimero de utente.

e (Cobdigo de acesso e dispensa.

e (Cobdigo de opcao.

e Entidade responsavel.

e Data.

As receitas manuais sao, uma vez mais, uma grande fonte de falhas e erros, pois muitas
vezes 0s médicos ndo colocam o nimero de utente, a data da prescri¢ao, a razao pela qual
usaram uma receita manual e, por vezes, esquecem-se de assinar, o que faz com que a

receita nao seja aceite e o utente nao possa levantar a sua medicacao.

6.2.3 Planos de comparticipacao

Em Portugal, os MSRM podem ser comparticipados pelo Estado através do SNS ou por
outra entidade de satide publica. As comparticipagdes variam consoante o tipo de

medicamento e o grupo de utentes a que se destinam.
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A comparticipacao é afixada por escaloes - A (90%), B (69%), C (37%) e D (15%) -
definidos com base em critérios, sendo eles: a indicacao terapéutica do medicamento, a
especificidade do seu uso, o tipo de entidade que prescreve e o grau de consumo

associado a determinadas patologias crénicas ou de elevada prevaléncia.

Além da comparticipacao geral, h4 regimes especiais que garantem uma comparticipacao
superior ou total para determinados grupos de utentes (14). Por exemplo, utentes que
apresentem doenca de Lupus ou Hemofilias tém comparticipacio de 100% nos
medicamentos necessarios aos seus tratamentos, enquanto pessoas com doenca de
Alzheimer apresentam comparticipacao de apenas 37% nos medicamentos, se prescritos
pela especialidade de psiquiatria ou neurologia (15). Para que estas comparticipacoes
especiais sejam assumidas no ato da dispensa, o0 médico prescritor deve referenciar a

portaria correspondente.

As entidades comparticipadoras que mais contactei foram o SNS (01), SNS Lote
Eletrénico RSP - com erros de validacao - (96X), o SNS Lote Eletronico RSP - sem erros
de validacao - (97X) e 0 SNS Lote Eletronico - sem erros de validacao - (99X). A FB possui
alguns clientes que sao abrangidos por planos de comparticipacao extra, como antigos
combatentes das forcas armadas e utentes com doenca de Lapus e Psoriase, o que se
revelou interessante para compreender melhor os diferentes regimes de comparticipacao

existentes.

6.2.4 Processamento de receituario e faturacao

Na FB diariamente eram corrigidas receitas manuais, com o objetivo de verificar se
obedecem aos requisitos referidos anteriormente. Verifica-se também se a medicacao
dispensada coincide com a prescrita, se a comparticipacao aplicada corresponde ao tipo
de organismo e se a receita esti carimbada, assinada e datada pelo farmacéutico
encarregue. De seguida, as receitas sao divididas pelo tipo de organismo, em lotes de
trinta, separadas pelo ntimero de lote e ordenadas sequencialmente pelo nimero da

receita.

No fim do més é impresso o respetivo Verbete de Identificacio de Lote, que deve
acompanhar as receitas, e é também emitida a Relacdo de Resumo de Lotes, com os
dados de todos os lotes de cada organismo e a fatura mensal da farméacia. Todos estes
documentos devem ser rececionados pela Centro de Conferéncia de Faturas, caso se trate
de receitas comparticipadas pelo SNS, ou pela ANF, no caso das receitas correspondentes
aos restantes regimes de comparticipacao, até ao dia 8 do més seguinte, para serem
processadas pela entidade competente e para que a farmacia receba o respetivo valor da

comparticipagdo (17). Sempre que sao detetadas inconformidades nas receitas enviadas,
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estas sdo devolvidas a farmacia, a fim de serem reavaliadas e, posteriormente, corrigidas

conforme necessario.

Relativamente aos medicamentos estupefacientes e psicotropicos, a farmécia deve
remeter ao Infarmed, I.P. mensalmente, até ao dia 8 do més subsequente, uma copia das
receitais manuais, caso existam, e o registo de saidas de todos estes medicamentos. O
mapa dos balancos deve ser enviado anualmente até dia 31 de janeiro do ano seguinte.
As copias, em formato fisico ou informaético, destas prescricoes devem ser arquivadas

pela farmacia durante, pelo menos, 3 anos (18-19).

Durante a minha formacao, pude participar ativamente em todas as fases deste processo,
incluindo a verificacao e retificacao de receitas manuais, a preparacao da documentacao

necessaria para o processamento do receituario e, por fim, na recolha pelos CTT.

6.3 Medicamentos psicotropicos e estupefacientes

Os medicamentos psicotropicos e estupefacientes, enquadrados na categoria MSRM, sao
utilizados em grande escala no tratamento de diversas patologias, particularmente
psiquiatricas, oncoldgicas e situagdes de dor intensa. Tendo em conta a sua acao intensa
sobre o SNC e ao seu potencial de utilizacao inapropriada e ilicita, estas substancias sao
sujeitas a uma fiscalizacao rigorosa por parte das entidades reguladoras. Apesar dos
beneficios terapéuticos reconhecidos, o seu uso pode acarretar riscos significativos,
desde habituacao até dependéncia, pelo que devem ser administrados exclusivamente

sob prescricao médica e com a devida vigilancia profissional (20).

Por estas razoes, na FB todos estes medicamentos encontram-se acondicionados em local
reservado, como ja referido acima, garantindo a maxima protecdo contra perdas e

roubos.

A dispensa destes medicamentos carece de um registo informatico diferenciado, devendo
incluir: identificacdo do utente, identificacdo do adquirente e do médico prescritor,
identificacdo da farmacia, o medicamento dispensado, a data da dispensa, o nimero da
prescricdo e o numero do registo de saida. No caso de receitas manuais ou eletrénicas
materializadas, o utente ou o adquirente deve rubricar de forma legivel no verso da

receita.

Terminada a venda, é impresso o registo de saida (Anexo 7), carimbado e assinado por

um responsavel, também no verso (18-19).
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6.4 Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM)

Os MNSRM visam a resolucao de situacoes clinicas ligeiras e de curta duracao, como
tosse, febre e pequenas feridas. Alguns dos MNSRM sao dispensados exclusivamente em
farmaécias, a medida que os restantes podem ser comercializados em locais devidamente

autorizados, como parafarmaécias, sites online ou supermercados.

A dispensa destes medicamentos requer uma abordagem responsavel por parte do
farmacéutico, uma vez que, apesar da sua margem de seguranca alargada, a
automedicacao prolongada ou inadequada pode originar efeitos adversos, mascarar
sintomas de patologias mais graves ou originar interacbes medicamentosas. Neste
contexto, € essencial que o profissional de satide forneca aconselhamento adequado,
esclarecendo o utente sobre a correta utilizagdo do medicamento, a dose diaria maxima

recomendada e os cuidados a ter durante o seu uso.

Os MNSRM que dispensei em maior quantidade foram analgésicos, antipiréticos,

cicatrizantes e anti-histaminicos.

6.5 Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica de
Dispensa Exclusiva em Farmacia (MNSRM-EF)

Os MNSRM-EF, ainda que nao sujeitos a prescricao médica obrigatoria, apenas podem

ser adquiridos numa farmécia, tendo em vista garantir a sua maxima seguranca e eficacia

(21).

6.6 Medicamentos de Uso Veterinario (MUV) e Produtos de
Uso Veterinario (PUV)

Os MUV sao descritos como uma ou um conjunto de substancias, com a capacidade de
curar ou precaver doencas em animais, permitindo restabelecer, revisar ou alterar

funcoes fisiologicas, realizar um diagnostico médico ou eutanasia.

No que diz respeito a sua dispensa, os mesmos dividem-se em: medicamentos nao
sujeitos a receita médico-veterinaria, medicamentos sujeitos a receita médico-

veterinaria e medicamentos de uso exclusivo por médicos veterinarios (22).

A regulamentacao dos MUV, bem como dos PUV e dos suplementos destinados a
animais, é da responsabilidade da Direcao Geral de Alimentacao e Veterinaria (DGAV)

(23).
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Tive a oportunidade de contactar diversas vezes com MUV e PUV, principalmente
desparasitantes internos e externos e medicamentos injetaveis. Participei também numa
formacao presencial da marca Frontline®, onde foi apresentada uma revisdo sobre as
principais doencas que os animais podem contrair e, consequentemente, transmitir aos

humanos. Também foi dada a conhecer a linha completa de produtos da marca.

Apos a formacao, e ao contactar com os produtos existentes na FB, compreendi que é
crucial ter em conta varios aspetos, nomeadamente o peso do animal e o ambiente em
que este esta inserido, de modo a dispensar os produtos mais adequados e assegurar uma

6tima gestao da satide animal.

6.7 Dispositivos de seguranca e sistemas de verificacao de
medicamentos

Todos os MSRM apresentam um identificador tnico, que permite identificar, rastrear e
verificar a autenticidade dos produtos farmacéuticos. Este identificador tnico €
composto por um cédigo bidimensional, designado c6digo datamatrix, que inclui: coédigo
do produto, nimero do lote, nimero de série, prazo de validade e o niimero de registo
atribuido pelo Infarmed, I.P. (24). O datamatrix deve estar visivel nas embalagens, desde

que estas tenham dimensao igual ou superior a dez centimetros.

E de extrema importancia que todas as industrias farmacéuticas coloquem um cédigo
bidimensional exclusivo em cada embalagem, bem como um selo de prevencdo de
adulteracoes, onde é possivel verificar se a embalagem foi adulterada desde a sua

expedicao do fabricante, garantindo que o seu contetido esté integro (Anexo 8).

No momento da dispensa € obrigatorio desativar eletronicamente o cédigo datamatrix,
de modo a verificar o registo do produto na base de dados nacional, confirmar que o
mesmo ainda nao foi dispensado, certificar que nao se trata de um medicamento
falsificado e que se encontra dentro do prazo de validade. Apds desativacao deste codigo,

o produto nunca mais voltara a entrar no circuito do medicamento (25-26).

Estas medidas tém como finalidade impedir a entrada de medicamentos falsificados no
circuito de comercializacao legal, garantindo assim a méaxima seguranca do utente, a
integridade da cadeia de abastecimento e o cumprimento das normas europeias de

verificacao de medicamentos.
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6.8 Analise dos medicamentos dispensados e a sua relacao
com as patologias predominantes nos clientes da
Farmacia de Briteiros

Para fins estatisticos, durante o periodo de 2 a 9 de abril de 2025, procedi ao registo
sistematico dos atendimentos que realizei na FB, contabilizando um total de 65
atendimentos, e a consequente dispensa de 278 medicamentos, incluindo apenas MSRM
e MNSRM. Apés a recolha dos dados, classifiquei cada medicamento segundo a sua

classe farmacologica, e construi o grafico de barras a seguir representado (Figura 14).

Medicamentos usados na retencao urinaria | IR 3 %
Anti-histaminicos NI 3%
Vitaminas e sais minerais | 3%
Ansioliticos, sedativos e hipnéticos I 4%
Anti-infeciosos NG - %
Modificadores secre¢io gastrica |GG -
Anticoagulantes |G 5%
Antidepressivos I 65
Analgésicos e antipiréticos GGG 6%
Anti-inflamatérios ndo ester6ides I 6%
Antidiabéticos I 11%
Antidislipidémicos I 12 %
Outros I 13 %
Anti-hipertensores I 13 %

0% 2% 4% 6% 8% 10% 12% 14% 16% 18% 20%

Figura 14 - Distribuicdo das Classes Farmacologicas dos Medicamentos Dispensados na Farmécia de

Briteiros.

A analise do grafico demonstra que a classe farmacologica predominante sao os anti-
hipertensores, com uma expressao de 18%. Este dado demonstra a elevada prevaléncia
de HTA na populacao abrangida pela farmacia, uma realidade compativel com o perfil
epidemiolégico nacional. Com uma prevaléncia estimada de 36%, a HTA é uma das
principais doencas crénicas presentes na populacao portuguesa, sendo considerada uma

das maiores causas de morte, principalmente nas comunidades mais envelhecidas (27).

A segunda maior percentagem é atribuida ao grupo classificado como “Outros” (13%),

que inclui medicamentos de diversas categorias, como antiepiléticos, broncodilatadores,

antipsicoticos, que individualmente ndo assumem grande relevancia, mas que, em

conjunto, refletem a diversidade de necessidades clinicas da populacao. Destacam-se

ainda os antidislipidémicos (12%), cuja prevaléncia significativa sugere a elevada

incidéncia de dislipidemias, hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia, patologias
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frequentemente associadas a sindrome metabolica, a obesidade e ao risco cardiovascular

aumentado.

Os antidiabéticos (11%) ocupam o quarto lugar do grafico, demonstrando uma expressao
relevante de diabetes mellitus na comunidade. A frequéncia com que estes
medicamentos sdo dispensados evidencia a necessidade de uma monitorizacao continua
e de uma atuacao farmacéutica proativa no sentido de educar e sensibilizar os utentes a
aderirem ao plano farmacologico, controlarem regulamente a sua glicémia e adotarem
habitos de vida mais saudaveis, prevenindo complicacoes associadas a diabetes, como

nefropatias, neuropatias, ulceracoes e amputacoes de membros.

A classe de AINEs, antidepressivos, analgésicos e antipiréticos, anticoagulantes, anti-
infeciosos e modificadores da secrecdo gastrica, apresentam entre si percentagens
semelhantes, variando entre os 5% e os 6%. Gostaria de destacar o elevado consumo de
antidepressivos, onde a prevaléncia significativa deste grupo terapéutico podera refletir
diversos fatores. Por um lado, pode indicar o aumento real da incidéncia de doencas
mentais, frequentemente associadas a isolamento social, stress, instabilidade econémica,
sobrecarga profissional e escolar. Por outro lado, pode ser indicativa de um aumento da
literacia em satide mental, que conduz a um reconhecimento antecipado dos sintomas e a
uma procura mais rapida por apoio especializado. Destacar também o uso de
modificadores da secrecao gastrica, principalmente inibidores da bomba de protoes -
esomeprazol, omeprazol e pantoprazol - que, com base na minha observacao, sio muito
usados por doentes polimedicados como medida profilatica, face ao risco acrescido de
lesdes gastricas induzidas por outros farmacos, como AINEs e corticosteroides,
sobretudo na populacao idosa, onde o uso simultaneo de multiplos farmacos é muito

comui.

A presenca no grafico de ansioliticos, sedativos e hipnoticos (4%) revela uma procura
significativa por terapias destinadas a perturbagdes do sono e controlo de estados de
ansiedade, situacoes cada vez mais comuns no contexto atual, associadas ao estilo de vida

agitado.

A classe farmacolégica das vitaminas e sais minerais (3%) e anti-histaminicos (3%),
reforcam a presenca de patologias sazonais, como alergias respiratorias e rinite alérgica,
frequentemente associadas a primavera (altura do ano em que o estudo foi realizado),
bem como quadros de défices nutricionais que tendem a acentuar-se em determinadas
alturas do ano. Estes dados revelam, uma vez mais, a importancia da farmacia

comunitaria no apoio ao tratamento e prevencao de situacoes transitorias e sazonais,
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onde o aconselhamento assume particular importancia na promocao do uso consciente
do medicamento, prevenindo tanto o uso abusivo de anti-histaminicos como a

automedicacao descontrolada de suplementos vitaminicos.

Por fim, reforcar os medicamentos usados na retencao urinaria (3%), principalmente no
tratamento da hiperplasia benigna da prostata, condicado muito frequente em idades
compreendidas entre os 45 e os 90 anos. Esta patologia caracteriza-se pelo aumento do
volume da prostata, apresentando diversos sintomas caracteristicos como polaquitria
(aumento do nimero de mic¢des com diminuicao do volume de urina) diurna e noturna,
urgéncia miccional, noctiria (miccao excessiva durante a noite), sensacao de bexiga mal
esvaziada, comprometendo a qualidade de vida destes utentes, sendo uma das principais

causas da procura de cuidados médicos por parte de homens adultos (28).

De um modo geral, a analise dos medicamentos dispensados revela que as patologias
cardiovasculares (HTA e dislipidemias) e metabdlicas (diabetes mellitus) sdo as mais
predominantes na populacdo abrangida pela FB. Tais informaco6es evidenciam o papel
do farmacéutico enquanto agente de satde publica, ndo s6 no ato da dispensa mas

também no acompanhamento farmacoterapéutico dos seus utentes.

7. Aconselhamento e dispensa de outros produtos de
saude

7.1 Produtos cosméticos e dermofarmacéuticos

Um produto dermofarmacéutico é uma substancia ou conjunto de substancias,
destinadas a serem aplicadas nas partes externas do corpo, como pele, unhas, cabelo,
orgaos genitais externos, e também nos dentes e mucosas orais, com o proposito de
higienizar, perfumar, alterar a aparéncia, proteger e eliminar ou alterar cheiros
corporais. Os cosméticos englobam uma vasta linha de produtos, integrando nesta

definicao os produtos de higiene corporais e de beleza (29).

A FB apresenta uma gama alargada de produtos dermofarmacéuticos, de diversas marcas
- Avene®, A-Derma®, Uriage®, ISDIN®, Ducray®, Papillon® e Bow New York®.

O conhecimento de cada marca reveste-se de grande importancia na hora do
aconselhamento ao cliente, uma vez que cada marca apresenta gamas especificas para
cada tipo de pele ou condicbes pré-existentes, como por exemplo pele atopica, pele

sensivel, rosicea e acne.

70



7.2  Produtos de puericultura e obstetricia

Entre os artigos de puericultura disponiveis na FB estao fraldas, chupetas, acessorios
para alimentacao infantil e ainda alguns produtos alimentares, como leites em po,
infusdes e papas de frutas/cereais. Existe também uma area destinada apenas a
dermocosméticos para bebés, incluindo cremes, pomadas, perfumes, géis de limpeza e

toalhitas.

Na seccdo da obstetricia, destacam-se os 6leos para prevenir estrias e os sacos para

armazenamento de leite materno, embora raramente solicitados.

Entre todos estes produtos, os leites em p6 foram os mais dispensados por mim. Neste
ambito, realizei uma formacao online, designada “Nutricdo do lactente - Férmulas
infantis”, que me proporcionou um maior conhecimento sobre alimentagao infantil e

uma maior confianca no momento do aconselhamento.

7.3 Suplementos alimentares e produtos para alimentacao
especial

Os suplementos alimentares sdo preparacoes que visam suprir necessidades nutricionais
particulares, como em periodos de gravidez ou envelhecimento, reforcar a ingestao de
determinados nutrientes importantes para a satide ou auxiliar no processo de
emagrecimento. E sempre importante transmitir aos utentes que os suplementos
alimentares nao sao medicamentos, nem tém como objetivo principal substitui-los, e
devem sempre ser aliados a um regime alimentar variado e equilibrado e a um modo de
vida saudavel. Estes podem ter diversas formas de apresentacdo, como comprimidos,

capsulas, solucoes liquidas orais, gomas ou pos.

A FB tem disponivel varias marcas de suplementos alimentares, como a Advancis®, a
EasySlim® e a Centrum®, que possuem suplementos para as mais variadas situacoes,
como défice vitaminico, regulacdo do sono, ansiedade, desgaste fisico e mental, reforco
da imunidade, equilibrio hormonal da mulher, reducao dos niveis de colesterol e alivio

dos sintomas associados a infecOes urinarias.

Relativamente aos produtos para alimentacao especial, a FB dispoem da gama completa
da marca Fresubin®. Os mesmos destinam-se sobretudo a pessoas com necessidades
nutricionais especificas, como perda de forca muscular, perda de peso nao intencional,
absorcao inadequada de nutrientes, recuperacao poés-cirargica ou em situacoes de

doencga oncologica.
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Durante o meu estagio, participei em formac6es mais direcionadas para esta area, entre
elas “Gestao Nutricional do Adulto — Suplementacao Nutricional Oral”, “Impacto do
sono na saude mental e memoria” e “Energia e Vitalidade - Transforme o dia-a-dia dos
seus utentes 2025”7, que me permitiram aprofundar conhecimentos essenciais sobre a

importancia da nutricdo adequada na promocao da satide e do bem-estar.

7.4 Dispositivos médicos

Um dispositivo médico (DM) é um equipamento, software, instrumento, aparelho,

material ou artigo, concebido com o intuito de (31):

» Diagnosticar, prevenir, monitorizar ou diminuir a progressao de uma doenca.
= Aliviar ou compensar lesdes ou deficiéncias.
* Analisar, substituir ou modificar a anatomia ou um processo fisiologico.

= Controlar a fertilidade.

Em Portugal, o Infarmed, I.P. é a autoridade responséavel por fiscalizar os DM, estando
também ao seu encargo o Sistema Nacional de Vigilancia de Dispositivos Médicos, onde

o principal objetivo é diminuir o risco associado ao seu uso.

Durante a minha experiéncia, contactei diariamente com DM, principalmente
desinfetantes e antissépticos, pensos e compressas estéreis, tensiometros, medidores de

glicémia, sistemas para monitorizacao da glicose e sistemas para ostomia.

8. Outros cuidados de satude publica e educacao para a
saude prestados na FB

8.1 Avaliacao de parametros clinicos

Na FB sao efetuadas determinacoes de parametros clinicos, especificamente, colesterol
total, glicemia, triglicerideos, pressao arterial e acido urico. Estas avaliacbes sao
realizadas numa sala individualizada, munida de todo o material necessario. A farmécia
tem ao dispor também uma balanca antropométrica digital onde é possivel determinar o
peso, a altura e o Indice de Massa Corporal (IMC). A medicacio regular destes
parametros assume uma relevancia significativa no contexto da promocao da satde,
prevencao e identificacdo precoce de doencas e monitorizacao de patologias cronicas,
como HTA, diabetes e dislipidemias, as mais prevalentes entre os utentes da FB (Gréafico
3). Além disso, o controlo destes indicadores contribui para o acompanhamento do
sucesso da terapéutica instituida, permitindo ao farmacéutico identificar possiveis

ajustes na medicacao.
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Tive a oportunidade de realizar regularmente a avaliacdo de parametros clinicos,
destacando a medicao da pressao arterial. Existindo a possibilidade, sensibilizava os
utentes para a importancia de adotarem um estilo de vida saudavel, aliando a
alimentacao a pratica desportiva, para além do incentivo a adesao a terapéutica e ao uso
correto do medicamento. Sugeria também que fizéssemos o registo dos valores obtidos,
de forma a permitir o seguimento sistematico dos parametros, possibilitando um

acompanhamento mais rigoroso da evolucao clinica dos mesmo.

Neste ambito, criei também um cartaz informativo intitulado de “Maio, Més do Coracao”
(Anexo 9), que entreguei a varios utentes durante o referido més, tendo como propésito
a sensibilizacdo a populacdo para a importidncia da prevencao das doencas

cardiovasculares (DCV).

8.2 Aplicacao de vacinas e medicamentos por via injetavel

A intervencao farmacéutica nas campanhas de vacinacao, especialmente na campanha
de vacinagdo contra a gripe, tem-se revelado fundamental para o fortalecimento da
promocao da satude publica. A atualizacio das farmacias comunitarias como locais aptos
para administracao de vacinas contribuiu significativamente para ampliar o alcance das
campanhas, possibilitando que alguns grupos populacionais que, por diferentes razoes,
tém dificuldades de deslocacao as unidades bésicas de saude, tivessem acesso a este

servico, permitindo também o alivio da pressao exercida no SNS.

Em Briteiros, duas farmacéuticas estdo habilitadas a administrar vacinas e
medicamentos por via injetavel, gracas a sua formacao especializada. Para o exercicio
desta pratica é igualmente obrigatorio possuir o curso de Suporte Bésico de Vida, sendo

necessaria revalidacao de ambos os cursos a cada 5 anos (32).

Para a realizacado deste servico, as farmacias devem possuir uma sala para atendimento
personalizado com os seguintes equipamentos: cadeira reclinavel, contentor de residuos
de material perfurante e cortante (Grupo IV), contentor para depositar material
contaminado (Grupo III), kit para tratamento de reacOes anafilaticas e adrenalina

injetavel (4).

As farmacias devem também fazer o registo no sistema informatico da administracao de
todas as vacinas que podem ser realizadas em farmécia comunitiria, como
Papilomavirus Humano (HPV), Hepatite B, Pneumococica, de modo a ficarem registadas

no eBoletim de Vacinas do Registo de Satide Eletronico do utente (33).
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Pela minha observacao, este é um servico cada vez mais procurado pelos utentes. Além
da vacinacdo anual contra a gripe, este servico é frequentemente requisitado para a
administracao de outros medicamentos injetaveis, como anti-trombdticos, como € o caso

do medicamento Lovenox®, e associacoes vitaminicas, como o Neurobion®.

8.3 Testes rapidos para a detecao de infecoes urinarias

As infec¢Oes do trato urinario sdo uma situagdo clinica muito comum na comunidade,
afetando principalmente mulheres. De modo a identificar de forma rapida estas situacdes
e permitir que seja instaurado um tratamento adequado o mais breve possivel, a FB
possui testes rapidos para a detecao de infecoes urinarias causadas pelo Streptococos A,

da marca Veroval®.

Na presenca de sintomas sugestivos de infecao - dor ou desconforto ao urinar, urgéncia
miccional, urina turva ou com sangue - o utente deve recolher uma amostra de urina,
num recipiente estéril fornecido pela farmacia, e de seguida o farmacéutico procede a
realizacdo do teste. O teste apresenta trés campos de detecao, glébulos brancos, nitritos
e proteinas. Se houver a alteracdo da cor de algum destes campos, o resultado é
considerado positivo, sendo aconselhado o reencaminhamento do utente para avaliacao

médica especializada (34).

8.4 Consultas de nutricao

Semanalmente, a Dr.2 Angela Teixeira, nutricionista da EasySlim®, desloca-se & FB para
realizar as consultas de nutrigdo. Estas consultas tém como principal objetivo promover
habitos alimentares equilibrados e ajustados as necessidades individuais de cada utente,

contribuindo para uma vida ativa, saudavel e com mais qualidade.

As avaliacOes nutricionais sdo complementadas com produtos certificados EasySlim®,

que auxiliam o processo de emagrecimento, podendo ser adquiridos na farmacia.

8.5 Marcacao de exames

A FB disponibiliza ainda o servigo gratuito de marcacao de exames, através da plataforma
online das clinicas Unilabs. Este servico proporciona um maior conforto aos utentes,
eliminando a necessidade de se deslocarem até a propria clinica ou fazerem chamadas
telefonicas. Ao recorrer ao agendamento online, os utentes podem escolher a data e hora

de acordo com a sua disponibilidade, tornando o processo mais simples e flexivel.
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Tendo em conta que uma grande parte dos clientes da FB sdo pessoas de idade mais
avancada, com pouca ou nenhuma familiaridade com os meios digitais e utilizacdo de
telemoveis, esta é uma grande iniciativa da farmacia para proporcionar aos seus utentes

um servico de exceléncia, focado na acessibilidade e bem-estar.

8.6 VALORMED

A VALORMED ¢ uma entidade cuja missao é a protecdo do meio ambiente, através da
criacdo de uma rede de gestao de residuos farmacéuticos. Oferece um servico pratico e
seguro para que os cidadaos possam descartar tanto embalagens vazias como aquelas

que ainda contenham medicamentos.

A instituicdo fornece gratuitamente as farmécias contentores de cartdo, devidamente
identificados, para posterior deposicdo. Nestes contentores é permitido colocar
medicamentos (comprimidos, capsulas, cremes, xaropes), folhetos informativos,
cartonagens vazias e materiais de administracdo. Em contrapartida nao devem ser

colocados residuos cortantes, cirargicos, eletronicos, quimicos e radiologicos (35).

Neste contexto, cabe ao farmacéutico a responsabilidade de sensibilizar os cidadaos para
a correta gestao dos residuos farmacéuticos, em prol da protecao da satide da populacao

e da sustentabilidade do planeta.

9. Humanizacao do ato farmacéutico: comunicacao e
proximidade com o utente

Na relacao utente-farmacéutico-medicamento, o utente é o elemento central, devendo o
profissional de saude compreender as necessidades individuais, insegurancas e

dificuldades com a medicacao.

O farmacéutico, como entidade responsavel pelo medicamento, tem como funcoes:
dispensar medicamentos, promover a satide, gerir patologias cronicas e agudas, prevenir
e detetar precocemente doencas e promover o uso adequado e seguro dos farmacos.
Deste modo, o farmacéutico deve apresentar conhecimentos s6lidos e uma comunicacao
eficaz, permitindo estabelecer uma interacao clara e empatica com os utentes,

promovendo um vinculo assente na confianca reciproca.

Durante a dispensa é primordial que o farmacéutico faculte aos cidadaos todas as
informacoes relativas aos produtos solicitados, numa linguagem adaptada ao nivel de
compreensao, particularmente a forma de administracio e a posologia, sendo também

crucial que tenha a capacidade de colocar quest6es pertinentes ao utente e certificar-se
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que este entende toda a informacao que lhe foi transmitida. Além disso, o profissional de
saude devera adotar uma postura empatica e acessivel, promovendo um ambiente no
qual o utente se sinta confortavel para partilhar informacoes pessoais relevantes sobre o
seu estado de satude, o seu quotidiano ou dificuldades relacionadas com a toma dos

medicamentos.

Esta abordagem centrada no utente contribui significativamente para uma melhor
adesdo a terapéutica, diminuicdo dos riscos associados ao uso incorreto dos

medicamentos e, inevitavelmente, para melhores resultados em satde.

A colaboracao com outros profissionais da area também assume um papel essencial,
permitindo ao farmacéutico integrar-se em equipas multidisciplinares, assegurar a
continuidade dos tratamentos e participar ativamente no acompanhamento terapéutico
dos seus doentes. Deste modo, reforca-se o papel da profissao farmacéutica como elo
entre o medicamento e o utente, promovendo um servico mais humanizado, eficiente e

orientado para a qualidade de vida da populagao.

9.1 Farmacovigilancia

No seguimento do papel farmacéutico na divulgacdo do uso seguro e eficaz do
medicamento, seria importante realcar a farmacovigilancia como um componente
essencial na pratica profissional. Esta area dedica-se a identificacdo, avaliacdo,
prevencao e notificacdio de efeitos adversos ou quaisquer outras complicacoes

relacionadas com medicamentos.

Uma Reacao Adversa ao Medicamento (RAM) é caracterizada como uma resposta toxica

ou involuntaria a um farmaco, nao podendo, na maioria dos casos, ser prevenida (36).

O farmacéutico comunitario, dada a sua proximidade e acessibilidade aos cidadaos, esta
numa posicao privilegiada para identificar possiveis RAM s, falhas terapéuticas ou
interacoes medicamentosas. Assim, deve estar preparado para comunicar esses eventos
ao Sistema Nacional de Farmacovigilancia (SNF), contribuindo ativamente para a
seguranca do utente. As notificacoes devem ser efetuadas, pelo profissional de satide ou
pelo cidadao, no Portal RAM.

Durante o periodo de formacao pratica, procedi a uma notificacdo ao SNF. A situacao
envolveu uma utente, género feminino, que, ap6s a dispensa de uma terapéutica anti-
inflamatoria sujeita a receita médica para o alivio da dor lombar, regressou a farmacia

apresentando diversas queixas, como sonoléncia extrema e secura da boca, sintomas que
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associava ao inicio da terapéutica. Perante a situacao, tive uma conversa mais detalhada
com a utente, com o objetivo de compreender melhor as suas queixas. Apds a analise do
RCM dos farmacos envolvidos, sugeri a utente que procedéssemos a notificacdo ao SNF.
Esta aceitou a minha proposta, tendo o processo sido efetuado com o seu consentimento

informado (Anexo 10).

10. Atividades complementares

Entre o dia 3 de fevereiro e 20 de junho, participei em diversas formacoes, presenciais e
online. As formacdes online decorriam através da plataforma da Escola de Pos-
Graduacao em Saude e Gestdo, em dois modos, Webinar e E-Learning. Todas as
formacgdes em que participei (Anexo 11) foram essenciais no meu desenvolvimento,
permitindo-me consolidar conhecimentos obtidos ao longo do meu percurso académico
e do estagio, principalmente no aconselhamento terapéutico, promovendo uma
orientacdo mais confiante, segura, individualizada e ajustada as necessidades reais de

cada utente.

As formacoes presenciais, de igual modo as online, revestiram-se de grande importancia.
Acredito que as formacoGes presenciais, apesar de mais restritas em termos de horério,
numero de participantes e frequéncia, possibilitam um contacto mais préximo com
outros colegas da area, criando um ambiente propicio para a partilha de ideias e
experiéncias, tornando-se mais enriquecedoras a nivel pratico. Neste formato realizei
apenas uma formacao: “Desparasitacao interna e externa em animais”, patrocinada pela

marca Frontline®, no Hotel de Guimaraes.
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11. Conclusao

A realizagdo da experiéncia profissionalizante na FB representou um momento
determinante no meu percurso formativo, permitindo-me fortalecer os conhecimentos
teoricos obtidos ao longo da universidade e aplica-los num contexto real e dinamico de
préatica profissional. Nestes quase cinco meses, tive a possibilidade de incorporar numa
equipa coesa e dedicada, exercendo um vasto leque de atividades, incluindo gestao e
rececao de encomendas, controlo de prazos de validade, dispensa de medicamentos,
aconselhamento farmacéutico, realizagao de servigos farmacéuticos e participagao ativa

na farmacovigilancia.

A diversidade de tarefas e responsabilidades que assumi, permitiu-me nao s6 aprofundar
competéncias técnicas e cientificas, como também desenvolver capacidades
interpessoais, de comunicacdo e gestdo, fundamentais na pratica da profissdo
farmacéutica. Senti-me diariamente motivada e desafiada a melhorar, tendo sempre

como foco o bem-estar dos utentes que servimos e o rigor na pratica profissional.

Este estagio reforcou a minha convicgao sobre e relevancia do papel do farmacéutico
comunitario enquanto agente de sadde puablica, nao apenas na dispensa e
aconselhamento, mas também na promocdo da saude, prevencdo de doencas e

humanizacao dos cuidados de satude.

Levo comigo uma experiéncia profundamente enriquecedora, que me proporcionou um
crescimento a nivel pessoal e profissional e que, certamente, marcara de forma

extremamente positiva o inicio do meu caminho enquanto farmacéutica.
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ANEXOS

Anexo 1
Sala para atendimento personalizado e avaliacao de parametros clinicos.

Anexo 2
Armazenamento dos medicamentos e produtos farmacéuticos.
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Anexo 3
Armazém para organizacdo de MG em excesso e alguns produtos de venda livre.

Anexo 4
Modelo de receitas manuais.

P 4@ NINEIEEHATRRTIIN

8010000006279

COTA WAMSAL.
e

NS e Unerme B B.
|
it Responsbont 50,5 no: RO [

. Bt BB88688BE68B688 [ D

Lot Denlecic ———

[y At s e g . amacbuiea, embEiagen

%wa\;'\svﬂe- 008 e Bt Om

ISt LS M

84



Anexo 5
Modelo de receitas eletronicas materializadas.

Anexo 6
Modelo de receitas eletrénicas desmaterializadas.
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Anexo 7
Registo de saida de medicamentos psicotropicos e estupefacientes.

Anexo 8
Cddigo bidimensional de uma embalagem de medicamento e selo de prevencao de
adulteracoes.
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Anexo 9
Cartaz informativo, “Maio, Més do Coracao”.

MAIO, MES DO -
ORACAO

As doencas cardiovasculares (DCV) sGo um conjunto de problemas
que afetam o coragéo e os vasos sanguineos, estando relacionadas
principalmente a hdbitos de vida pouco saudaveis.

As DCV sdo a principal causa de morte e incapacidade na Europa,
sendo mais prevalente no sexo masculino.

FATORES DE RISCO 0 QUE PODE FAZER PELO SEU
CORACAO?

o Excesso de peso g * Pratique atividade fisica
 Diabetes | regularmente (30 minutos/dia)
o Tensao arterial elevada */"” e+ Mantenha uma alimentacao
* Niveis de colesterol elevados equilibrada e variada
 Habitos tabagicos :" e Reduza o consumo de sal,
 Consumo excessivo de dlcool gorduras saturadas e acticares
* Maus habitos alimentares  Evite fumar
* Stress @ * Limite o consumo de alcool
* Sedentarismo * Faca rastreios e consulte o seu
o Histdrico familiar de DCV médico regularmente

No més de mazio, e durante todo o ano, dirija-ce 3 Farmscia de Briteiros e faca o
R controlo dos seus parametros bioquimicos: tensio arterial, colesterol, dlicémia,
R ,s dcido Urico, peso e IMC.
. (Apresentam custos adicionais)

(o d
Cuide do seu coracio, cuide de si
o ca0, i H
9) & -
Fundagdo E\si 714
L 2
Portuguesa de e World Health ~ FARMACIA
Cardiologia CARDIOLOGIA de BRITEIROS

Organization

e,

Nota: Elaboracao propria. Adaptado de (37,38,39).
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Anexo 10
Documento de submissao de uma notificacao de reacdo adversa no Portal RAM
(Numero de submissao: FO-PS-R202505-180).

Sistema Nacional de Farmacovigilancia - Notificagédo de Suspeita de Reagdes Adversas a Medicamentos

L 'u Infarmed
? PORTUGUESA Autoridade Nacional do Medicamento
SAUDE € Produtos de Saide, 1P,
N° de Submissao Data Submissao
| FO-PS-R202505-180 | | 07-05-2025 |

Reacgdes Adversas

Reacdo 1

Descrigdo da RAM

| Sonoléncia extrema |

Evolugéo da Reagéo Critérios de Gravidade

| Cura | | Incapacidade |
Data de Inicio Data de Fim

I 11-04-2025 I | 18-04-2025 |
Duragao da Reagéo Causalidade

| 8 Dias | | Definitiva |

Descrigao do Tratamento

I Suspenséao do tratamento |

Reacdo 2

Descrigao da RAM

| Secura da boca |

Evolugdo da Reagéo Critérios de Gravidade

| Cura | | Nao grave |
Data de Inicio Data de Fim

| 12-04-2025 | | 17-04-2025 |
Duragao da Reagao Causalidade

| 6 Dias | | Provével |

Descri¢ao do Tratamento




xapBLIch ) Infarmed

SAUDE ¢ Produtos de Sadde, |P.

Medicamento 1

Medicamento
Flexiban/Ciclobenzaprina, Comprimido, 10 mg
Lote Tipo de Autorizagao
A583A AIM - Autorizacao de Introdugao no Mercado
Data de Inicio Data de Fim
10-04-2025 17-04-2025
Via da Administragao Dosagem
Oral (via) 10 mg
Forma Farmacéutica Medida Tomada
Comprimido Suspensao
Indicagdo Terapéutica
Alivio da dor muscular localizada

Iniciais Sexo
SA Feminino

Data de Nascimento Idade a Data da RAM
13-10-1977 47 Anos

Peso (kg) Altura (cm)
84 158




9 s, { Infarmed

Autondade Naconal do Medicamento

I Proda P
SAUDE ¢ Produtos de Sadde,

Nome Préprio

Gabriela Sofia

Apelido(s)

Andrade Campos Pereira

Concelho
Guimaraes
Local de Trabalho
DE BRITEIROS
Cédigo Postal Localidade
4805-448 Briteiros (Sao Salvador)
Qualificagao Email
Telefone/Telemovel N° Carteira/ Cédula Profissional
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REPUBLICA 'u Infarmed

PORTUGUESA Autoridade Nacional do Medicamento

SAUDE ¢ Produtos de Saide, |.P.

Outra Informagoes

Medicamento Concomitante

Ixfenro, Etoricoxib, Zemalex, Ben-u-ron

Ocorreu Erro de Medicagéao ?

Nao

Outras Informagdes

A utente referiu a existéncia de uma hérnia de disco ha varios anos, que nos ultimos tempos lhe tem causado
muita dor e desconforto. Apés uma consulta médica, foi-lhe receitado Flexiban, Etoricoxib, Zemalex e Ben-u-ron.
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Anexo 11
Relatorio do estado das atividades de aprendizagens realizadas.

Resultados: Gabriela Sofia Andrade Campos Pereira [7)

25/06/2025 23:13:19 (Coordinated Universal Time)

Resumo do resultado {=18) Resumo do estado (=18)
/ 1 \
\\
I Passou I Concluido
[ Sem tentativas I Iniciado
Data do Tempo
Atividade de aprendizagem Tipo itade utilizado Progresso Classificagio Situacéio resultado Situacdo
Esteve - Impacto do Sono na Satide 25 TR Y T 1 T00% ’
Mental e Meméria eLearning 2019 12/03/2025 2:25:10.00 85/100
Fresenius Kabi - curso Nutrigio Clinica S e
Pritica: como identificar e antecipar eLearning 2019 24/02/2025 5:03:18.00 92/100
necessidades? 2024
Gestio Nutricional do Adulto eLearning 2019 26022025 | s0:s3asoo  ——c o000 [
Haleon - Energia & Vitalidade: IS T 0%
Transforme o dia-a-dia dos seus utentes eLearning 2019 16/04/2025 4:17:33.00 95/100
2025
: Obesidade - e 0D

Ldty/Cerno: Obestdace 50 que i G eLearning 2019 21/03/2025 1:46:57.00 % | oano0
novo na terapéutica da gestiao de peso

céio do Lactente - F infantis  eLearning 2019 04/03/2025 s23ss0 | — o000 [
Satida de A-Z: CRM Sifarma Saiida eLearning 2019 250062025 | 0:40:4100 | (EEEEENI00% | 50/100 _—
WEBINAR ANGELINI- A dor de
garganta na crianca e o seu impacto Webinares 2021 00:00:00
familiar
WEBINAR Bausch+Lomb - Alergias
O I da nas 2021 00:00:00
Boas Priticas
WEBINAR Bausch+Lomb - Blefarite e
Sindrome do Olho Seco: estratégias de Webinares 2021 00:00:00
atuagiio na Farmécia
WEBINAR COOPER - Dormir sobre o
assunto: solugdes para as perturbagdes do Webinares 2021 00:00:00
sono e ansiedade
WEBINAR COOPER - Ferida aguda na Webi 2021 00:00:00
pritica: o que fazer, quando fazer
WEBINAR GlobalVet - Satide Animal -
O passo que falta para a sua farmdciase ~ Webinares 2021 00:00:00
destacar
WEBINAR HALEON - Dor de cabe¢a? A
enxaqueca e a cefaleia de tensdo na Webinares 2021 00:00:00
pritica da farmdcia
WEBINAR HALEON - Viajar em
Seguranga: Abordagem Prética na Webinares 2021 00:00:00
Farmicia
WEBINAR MEDTRONIC - Introdugio
a0 sistema de ¢ 2021 00:00:00
de insulina
WEBINAR Procter & Gamble - Da
P ¢do ao teste positivo: como pode 2021 00:00:00
a farmécia fazer a diferenca?
WEBINAR Salus2Be - As viagens e a
importancia do 00
e e n mrters s docas 2021 00:00:00
vetoriais
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